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Beitrige zum Studium der Verinderungen des Blutserum- 
Eiweiigehaltes unter verschiedenen Kinwirkungen. 
Von 
Dr. Alfons Mahnert. 
Ausgefiihrt mit Unterstiitzung der Med. Dr. Rudolf Berze-Stiftung. 


(Aus der Universitéts-Frauenklinik in Graz [Vorstand Prof. Dr. Emil Knauer.}) 
(Der Redaktion zugegangen am 8, Marz 1920.) 








Wahrend das Blut alle Organe durchdringt und dort den 
Austausch der verschiedensten Stoffe vermittelt, mu seine 
Zusammensetzung infolge von Verinderungen, die ein oder 
mehrere Organe oder den Gesamtorganismus treffen, in Mit- 
leidenschaft gezogen werden, so daf} sie schon unter physio- 
logischen Verhiltnissen und in weit héherem Mafie unter 
pathologischen Bedingungen Anderungen erfaihrt. Schon die 
einfache Uberlegung, daf ein Austausch von Flissigkeit 
zwischen dem Blute einerseits und den Geweben anderseits 
besteht, machen manche Schwankungen in der Blutzusammen- 
setzung verstandlich. 

Veriinderungen in der Zusammensetzung des Blutes kénnen 
sich entsprechend dieser auf die Zellenelemente sowohl wie 
auf das Serum beziehen. 

Im Serum ist vor allem der Eiweifgehalt gréferen Schwan- 
kungen unterworfen. Uber die Anderungen des Serumeiweif- 
gehaltes liegen bereits gréBere Reihen von Untersuchungen 
vor, die zur Annahme berechtigen, dafi Einfliisse des tiaglichen 
Lebens auf den Organismus, seien sie nun physiologischer oder 
krankheitsbedingter Natur, auch im Blutserum, und zwar vor 
allem in seinem Eiweifgehalte Ausdruck finden. 

Es schien daher nicht uninteressant, zu diesen Arbeiten 


durch Studien iiber das Verhalten des Serumeiweifigehaltes 
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in der Narkose und nach Réntgenbestrahlung einen Beitrag 
zu liefern und die bereits vorliegenden Untersuchungen iiber 
die Anderungen der SerumeiweiSkonzentration in der Schwan- 
gerschaft und bei Karzinomtragern sowie bei nicht durch 
Karzinom bedingten Kochexien durch die Ergebnisse eigener 
Untersuchungen zu erweitern und zu stiitzen. 

Bevor ich auf die Resultate dieser Untersuchungen ein- 
gehe, muf} ich erwihnen, daf} simtliche Bestimmungen des 
Eiweifigehaltes im Serum refraktometrisch ausgefiihrt wurden; 
dazu bediente ich mich des Eintauchrefraktometers von Pulf- 
rich. Die Bestimmungen mit diesem sind rasch und ver- 
laflich und bieten bei dem Umstande, als die meisten friiheren 
Untersuchungen auf diesem Gebiete ebenfalls damit angestellt 
wurden, noch den Vorteil, dai fast simtliche so gewonnenen 
Werte miteinander vergleichbar sind. 

Des weiteren méchte ich noch die etwa mdglichen Be- 
denken und EKinwendungen entkraften, daf} bei der Feststellung 
von Schwankungen des Eiweifigehaltes des Serums auch der 
Gehalt dieses an Nichteiweifkérpern in Rechnung zu ziehen 
wire, indem ich auf die eingehenden Untersuchungen von 
Reifi (1) ,Die refraktometrische Blutuntersuchung des Men- 
schen‘ verweise, aus denen hervorgeht, dafi der Gehalt des 
Serums an kristalloiden gelésten Nichteiweifistoffen, besonders 
an Salzen, im allgemeinen nur geringen Verianderungen unter- 
worfen ist, wie dies die sehr konstante Gréfe der Gefrier- 
punkterniedrigung des menschlichen Blutes zeigt, die ja als 
Ausdruck des osmotischen Druckes durch die gelésten Be- 
standteile des Serums mit Ausnahme der Eiweifikérper zu- 
stande kommt. 

Aus der genannten Arbeit von Reif geht weiter hervor, 
dafi fiir die refraktometrische Methode der Eiweifibestimmung 
im Serum diese Schwankungen der Nichteiweifkérper kaum 
in Betracht kommen, da sie nach den bisherigen Untersuchungen 
quantitativ keine Rolle spielen. 

Wenn wir also von auBergewohnlichen Zustiinden, welche 
eine besonders starke Anhaufung von Stoffwechselprodukten 
nichtkolloidaler Natur im Serum zur Folge haben, absehen, 








Beitrage z. Studium d. Veriinderungen d. Blutserum-Eiweifgehaltes. 3 


sind wir in der Lage, mit Hilfe der refraktometrischen Me- 
thode den Eiweifigehalt des Blutserums mit gréfter Annihe- 
rung an den Wirklichkeitswert zu bestimmen. Beziiglich der 
Technik dieser Methode verweise ich auf die Arbeit von 
ReifS sowie auf die von de Crinis (2), in denen sich neben 
der Verwendung auch die Erklirung und Anleitung zur Aus- 
fiihrung dieses Verfahrens finden. 

Bestimmungen des Eiweifigehaltes im Blutserum unter 
pathologischen Verhaltnissen setzen die Kenntnis der normalen 
Grenzen und der physiologischen Schwankungen des Serum- 
eiweifiigehaltes voraus, wie sie durch Lebensiufierungen und 
Lebensablauf gegeben sind. Nach eingehenden Untersuchungen 
von Reif} liegen die normalen Grenzen der Serumeiweifiwerte 
bei gesunden erwachsenen Individuen zwischen 7 und 9°,, 
diese Ergebnisse konnte de Crinis (6) in jiingster Zeit besti- 
tigen. Die unter dem Kinflusse des taglichen Lebens sich 
vollziehenden physiologischen Veranderungen des Serumeiweifi- 
gehaltes gehen aus folgendem hervor: 

Es ist nicht gleichgiiltig, ob wir ein Individuum im Zu- 
stande der Ruhe oder der kérperlichen Bewegung (Muskel- 
arbeit) auf seinen Serumeiweifigehalt untersuchen, wie dies 
Versuche von Béhme (3) und Schwenker (4) ergeben haben. 
Diese Autoren fanden, dafi der Eiweifigehalt des Serums bei 
kérperlicher Arbeitsleistung ansteigt und mit dem Sistieren 
dieser zum anfinglichen Wert rasch zuriickkehrt. Zur Er- 
klirung dieser Verinderung des Eiweifjwertes wurde von ge- 
nannten Forschern der gesteigerte Blutdruck, dessen Folge 
ein gesteigerter Filtrationsdruck ist, verantwortlich gemacht, 
wihrend Reif} diese Eindickung des Blutes auf die Wasser- 
abgabe an den arbeitenden Muskel zuriickfiihrt. Auch die 
Transpiration scheint nach de Crinis (5) eine nicht unter- 
geordnete Rolle zu spielen, wie dies aus spiter Auszufiihren- 
dem hervorgeht. 

Naheliegend ist weiter der Gedanke, dafi die Zufuhr 
von Nahrung auf den Serumeiweifgehalt von Einfluf ist. 
Diesbeziigliche Untersuchungen von Béhme (6) liefen jedoch 
gesetzmifige Schwankungen unter dem Einflu8 von Nahrungs- 
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aufnahme kaum erkennen, vor allem schien die Zufuhr kleiner 
Mengen die Eiweifikonzentration nicht zu beeinflussen. Hin- 
gegen zeigen Anderungen im Kochsalzhaushalt des Organismus 
eine wesentlichere Beeinflussung des Serumeiweifigehaltes wie 
dies Versuche bei Darreichung von Kochsalzmengen zeigen 
(Benczur) (7). Durch Kochsalzzufuhr per os und Resorption 
desselben kommt es nimlich zur Wasseransammlung im Blut, 
wodurch der Eiweifigehalt sinkt. 

Auffallend ist, dafi der Serumeiweifgehalt bei Zufuhr 
von Wasser per os keine wesentlichen Schwankungen zeigt, 
wohl aber bewirken Schwitzprozeduren nach Strauf und 
Chajes (s) eine Anderung des SerumeiweiBgehaltes im Sinne 
einer Zunahme. 

Von Interesse sind auch die Ergebnisse einer Arbeit von 
de Crinis (Il. c. 5), der eine Abnahme des Eiweifigehaltes im 
Serum Hydramie) durch den Schlaf fand, eine Verminderung, 
die in ihrer Intensitit das Doppelte von jener bei kérperlicher 
Ruhe allein betrug. 

Diese eben kurz geschilderten Schwankungen miissen bei 
Bestimmungen des Eiweifgehaltes im Serum unter patholo- 
gischen Verhaltnissen in Rechnung gezogen werden, so dafi 
sich daraus die Notwendigkeit ergibt, Untersuchungen stets 
unter den gleichen Bedingungen vorzunehmen, welchen For- 
derungen am besten dadurch entsprochen wird, wenn fiir die 
Untersuchung das Blut nach lingerem Ausruhen am Morgen 
und im niichternen Zustand entnommen wird. 

Nachdem Bestimmungen des Eiweifgehaltes im Blutserum 
schon unter physiologischen Einfliissen Schwankungen in der 
Serumkonzentration ergeben haben — war es zu erwarten, 
dafs unter dem Hinflusse der Narkose der Serumeiweifigehalt 
nicht ungeindert bleiben wird. 

Meine Untersuchungen galten daher zuniichst den An- 
derungen der 


Serumeiweifiwerte in der Narkose. 


Der von mir eingehaltene Gang der Untersuchungen war 
folgender: 
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Die 1. Blutentnahme erfolgte morgens im _ niichternen 
Zustande des Patienten, und zwar unmittelbar (wenige Minuten) 
vor Beginn der Narkose. Friihestens nach Eintritt der tiefen 
Narkose (als mafigebend fiir diesen galt das Erloschensein 
des Cornealreflexes), in einigen Fallen erst nach 5—10 Minuten 
wihrender tiefer Narkose wurde die Blutentnahme wiederholt. 

Das Zeitintervall zwischen den beiden Blutentnahmen 
wurde so kurz gewahlt, weil die 2. Blutentnahme zu einer 
Zeit erfolgen mufite, wo es noch zu keinem nennenswerten 
Blutverlust gekommen war, da Blutverluste allein schon eine 
Verinderung des EKiweifigehaltes des Serums _herbeifiihren 
kénnen. Reif} konnte némlich nach Aderlissen ein Sinken 
des Eiweifigehaltes verzeichnen. Dies ist so zu erkliren, 
daf} der Organismus den Blutverlust durch einen Fliissigkeits- 
strom von den Geweben in die Blutbahn wett zu machen 
sucht. Im Sinne Reifi schiefit der Organismus bei diesem 
Reparationsbestreben, wie bei so vielen biologischen Vorgingen, 
iiber das Ziel dadurch, dafi mehr Fliissigkeit aus den Geweben 
in die Blutbahn einstrémt, als Blut verloren ging (Uberkom- 
pensation). Hierdurch kommt es zu einer Blutverdiinnung 
und damit zu einem Absinken des Eiweifgehaltes des Serums. 
Aus dem gleichen Grunde mufiten Untersuchungen des Eiweif- 
gehaltes nach abgelaufener Narkose unterbleiben. Beriick- 
sichtigt wurden auch die noch vor der Narkose verabreichten 
Morphingaben, sowie selbstverstindlich auch die Art und die 
Menge des Verbrauches des Narkosemittels, um festzustellen, 
ob das eine oder das andere Narkotikum prinzipielle Unter- 
schiede in ihrem Einfluf auf den Serumeiweifigehalt zeigt. 
Die eben angefiihrten Punkte finden in folgender Tabelle 1 
Ausdruck. 

Tabelle 1. 

Wir ersehen aus obiger Tabelle, dafi sich der Serum- 
elweiiigehalt in allen 20 untersuchten Fallen unter 
dem Einflusse der Narkose geaindert, und zwar ge- 
mindert hat. Die Verminderung ist in der gréften Mehr- 
zahl der Fille eine nicht unbedeutende, sie betrug im Mindest- 
ausmaf} 0,19°/, (Fall 17), erreichte in 7 Fallen (Fall 3, 5, 8, 
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10, 11, 18, 20) Unterschiedswerte von mehr als 0,5°/, und 
in 1 Falle (Fall 9) sogar Werte iiber 1°/,. Aus der Tabelle 
geht weiter hervor, dafi die Art des Narkotikums in diesen 
Fillen anscheinend keine wesentliche Rolle in dem Sinne 
spielt, so daf} man sagen kénnte, der Eiweifigehalt des Serums 
werde durch die Verwendung von Ather bzw. Billroth- 
mischung als Narkotikum weniger verindert oder umgekehrt. 
Die Anzahl der reinen Athernarkosen (5) ist allerdings gegen- 
iiber den mit Billrothmischung durchgefiihrten Narkosen zu 
klein, als daf} hiermit ein abschlieBendes Urteil gefillt wer- 
den kiénnte. Die fiir den EKintritt der Narkose verbrauchte 
Menge des Narkotikums scheint fiir das Sinken des Eiweif- 
gehaltes von untergeordneter Bedeutung zu sein, solange sie 
sich nicht auf eine sehr kurze Zeit verteilt, da ein gestei- 
gerter Verbrauch des Narkotikums allem Anscheine nach 
keine niedrigeren Eiweifiwerte ergibt (s. Tabelle 1, Rubrik: 
Verbrauchte Menge). Ein lingeres Einwirken des Narkoti- 
kums, wie in Fall 2, 3, 4, wo die 2. Blutentnahme 10,5 und 
10 Minuten nach bereits eingetretener tiefer Narkose erfolgte, 
zeigte in diesen Fallen kein wesentlich stiirkeres Absinken 
des Eiweifgehaltes, so daf die Annahme, der Eiweifigehalt 
sinke allmihlich bis zum Eintritt der tiefen Narkose, und 
bleibe dann wenigstens eine Zeitlang konstant, nicht unbe- 
rechtigt sein diirfte. Ob ein prinzipieller Unterschied beim 
Sinken des Eiweifigehaltes in der Narkose zwischen Kindern 
und Erwachsenen besteht, miissen weitere Untersuchungen 
lehren. Ob ein weiterer Unterschied darin besteht, daf bei 
minnlichen Individuen die Serumeiweifiverminderung eine 
weniger bedeutende ist, kénnte erst eine Reihe von weiteren 
Versuchen feststellen. Die 6 mannlichen Seren unter diesen 
20 Fallen weisen gegeniiber den weiblichen Seren eine ge- 
ringere Abnahme der Eiweifkonzentration auf. 

Es ergibt sich nun die Frage: Wie kommt es unter dem 
Einfiuf der Narkose zum Sinken des Serumeiweifgehaltes 
bzw. wie hat man es sich vorzustellen? 

Beim Vergleich der Anderung des Eiweifigehaltes in der 
Narkose mit jener, die durch den Schlaf bedingt wird (s. de 
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Crinis (5), zeigt sich insoferne eine Ubereinstimmung, 
als beiden die Abnahme des Eiweifigehaltes gemeinsam ist. 
Die Verminderung durch den Schlaf suchte de Crinis auf 
weitgehende vasomotorische Einstellung, sowie auf die er- 
wiesene Abnahme des Blutdruckes zuriickzufiihren, eine An- 
nahme, die ohne weiteres bei der Erklirung der ursichlichen 
Momente, welche die EHiweiSverminderung in der Narkose 
bewirken, iibernommen werden kann; denn wir wissen ja, daf 
verschiedene Narkotika, darunter vor allem das Chloroform, 
aber auch der Ather und der Alkohol, das Vasomotorenzentrum 
lahmend beeinflussen, so daf} der Blutdruck auch bei vorsichtig 
eingeleiteter Narkose betrichtlich herabgesetzt wird. Dieses 
Sinken des Blutdruckes trifft in erster Linie fiir das Chloro- 
form zu, weniger fiir den Ather, was seine Ursache in der 
Verschiedenheit des Grades der Wirkung auf die Vasomotoren- 
zentren hat. Die laihmende Wirkung auf die Gehirnnerven- 
urspriinge der einzelnen Organbezirke hat zur Folge, daf 
verschiedene Gefifibezirke entsprechend der Zunahme der 
Tiefe der Narkose ihren Tonus verlieren. Da nun der Or- 
ganismus bestrebt ist,im GefaBsystem eine bestimmte 
Fiillung aufrecht zu erhalten, muf Gewebsflissigkeit 
ins Blut iibertreten. 

Wie weit im besonderen Stérungen in den Kapillaren 
von Einfluf} sind, lat sich vorliufig nicht entscheiden. 

Es wire auch daran zu denken, daf Anderungen des 
Sauerstoff- bzw. Kohlensiuregehaltes im Blute eine Einwir- 
kung auf die Serumkonzentration haben kénnten. Dariiber 
ist zu sagen, daf} eine Vermehrung der Kohlensiure im Blute 
den Brechungsindex des Serums erhéht, wie dies aus den 
Versuchen von Koranyi und Bence (9) hervorgeht, da bei 
Zunahme der Kohlensiure Wasser und Anionen aus dem Serum 
in die Blutkérperchen wandern. — 

Weiters wire zu beriicksichtigen, daf durch das oft 
heftige Exzitationsstadium bzw. durch die dabei geleistete 
Muskelarbeit eine Eindickung des Blutes herbeigefiihrt werden 
kann, die allerdings nicht von langer Dauer ist, aber immer- 
hin das Absinken des Eiweifigehaltes verzégern kénnte. Dem- 
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nach wiren die EKiweifiwerte in der Narkose eher noch nie- 
driger anzunehmen. In der Tat ergeben diejenigen Fille, 
bei welchen die Exzitationen durch Morphingaben auf ein 
Minimum herabgedriickt wurden, die héchsten Werte. Daf 
das Morphin auf die Eiweifikonzentration einen EinfluB hat, 
ist wohl nicht anzunehmen. 

Im Anschlusse an die Untersuchungen iiber das Verhalten 
des Serumeiweifigehaltes in der Narkose wurden auch Be- 
stimmungen der Eiweifkonzentration des Blutserums nach 
Réntgenbeleuchtung angestellt, da anzunehmen war, dal} der 
Serumeiweifigehalt durch eine therapeutische Strahlenein- 
wirkung nicht unbeeinfiufit bleibt. 

Ich gehe daher zu den Ergebnissen meiner weiteren Un- 
tersuchungen iiber und berichte von Anderungen der 


Serumeiweifikonzentration nach Réntgenbestrahlung. 


Die biologischen Einwirkungen der Réntgenstrahlen auf 
tierisches und menschliches Gewebe sind bekannt. Sie setzen sich 
aus priméren und sekundiren Faktoren zusammen; letztere 
sind es, die auf die EKinzelzelle die gréfite Einwirkung aus- 
tiben. Zu diesen gehéren die sekundiren Strahlen, die Joni- 
sation, die Fluoreszenz, die Phosphoreszenz und die chemische 
Wirkung. Was die Radiosensibilitét betrifft, so hingt diese 
von der Menge der Sekundirstrahlen in den einzelnen Geweben 
ab, sie ist fiir verschiedene Gewebsarten verschieden. Die 
biologische Wirkung andert sich nicht nur mit der Art des 
von den Strahlen getroffenen Organes, sondern auch mit der 
Tiefe, in welche die Strahlen vordringen, und zwar ist die 
Intensitaét der Strahlen umgekehrt und proportional dem Qua- 
drate der Entfernung. Von den Geweben wird das lymphoide 
am stirksten verindert, es kommt zur Nekrose der Follikel, 
die Kerne zerfallen, es tritt Odem und Hyperimie auf, die 
Zellen nehmen an Zahl ab und verschwinden schliefilich. An 
der Haut kommt es leicht zu Schiadigungen der Geriistsub- 
stanz, bei stirkeren Kinwirkungen zu tropischen Stérungen 
der Hautnerven und der Cutisgefibe. Weiter ist bekannt, 
daB von den inneren Organen das himatopoetische System 
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die gréBte Radiosensibilitét besitzt. Es wurden daher seit 
langem klinische Blutuntersuchungen bei Réntgen- und den 
in ihrer therapeutischen Wirkung ahnlichen Radium- und Meso- 
thoriumsbestrahlungen in gréfierer Anzahl angestellt; von ihnen 
seien nur einige wenige herausgegriffen. 

Die Veranderungen der Zellbestandteile des Blutes bei 
Réntgen- und Radiumbestrahlung fuf ern sich vor allem in 
einer Verminderung der Leukocyten, die eine starke Radio- 
sensibilitét aufweisen. (Die bei der Bestrahlung anfanglich auf- 
tretende Hyperleukocytose macht schon bald einer Hypoleuko- 
cytose Platz.) Weiter kommt es zu Formverinderungen der 
Leukocyten. Weniger radiosensibel verhalt sich der Erythro- 
cytenapparat, der im allgemeinen geringere Verinderungen 
aufweist und sich speziell bei der Tiefenbestrahlung (Niirn- 
berger 10) refraktér verhalten soll. Dafiir spricht auch das 
Verhalten des Hiimoglobingehaltes, der nur wenig veriindert 
ist — mitunter soll eine geringe Herabsetzung dieses bestehen 
(Milton 11). Eine wesentliche Alteration des Blutdruckes 
scheint nach Niirnberger auch nicht aufzutreten. Hingegen 
weist der Kisenstoffwechsel eine starke Beeintrachtigung auf 
und die Stickstoffausscheidung ist anfanglich vermehrt, spater 
vermindert (s. Kraus 12). 

Zu erwihnen wiren noch die bei lokaler Beleuchtung mit 
Réntgenstrahlen im bestrahlten Gewebe entstehenden Stoffe 
(von manchen Autoren auch als Réntgentoxine bezeichnet), die 
ins Blut iibertretend eine allgemeine Wirkung auf den ganzen 
Organismus ausiiben sollen. Diese Stoffe hat Wermel (13) mit 
Hilfe der Photoaktivitit nachzuweisen versucht. 

Aus dem soeben in aller Kiirze Geschilderten kann man die 
Einwirkung der Réntgenbestrahlung sowohl auf das Gewebe 
wie auf die Blutzusammensetzung ersehen. Es lag daher nahe, 
Veranderungen des Eiweifigehaltes des Blutserums bei Réntgen- 
bestrahlungen zu erforschen, um so mehr als anzunehmen ist, 
dafi gewollte Schidigungen (Zerfall) von Gewebszellelementen 
einen Kinfluf auf die SerumeiweiSkonzentration haben. 

Es wurden von mir 15 Falle auf das Verhalten des Serum- 
eiweifgehaltes untersucht, die zu therapeutischen Zwecken 
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mit Réntgenstrahlen bestrahlt wurden. Die Bedingungen der 
Untersuchungen waren fiir alle 15 Fille gleich: Die 1. Blutent- 
nahme erfolgte 4—5 Stunden nach Einnahme der letzten Mahl- 
zeit und nach '/,—1 Stunde Ruhe. Die 2. Blutentnahme, die 
den EinfluB der Bestrahlung auf den EiweiSgehalt zeigen sollte, 
erfolgte 1/,—1 Stunde nach der Bestrahlung. Eine weitere 
Verfolgung der EiweiBwerte war nicht méglich, weil es sich 
zumeist um ambulante Patienten handelte. 


Kine Zusammenstellung der Untersuchungen bei Réntgen- 
bestrahlung bringt 


Tabelle 2. 


Wir kénnen aus dieser Tabelle entnehmen, dafi der Eiweif- 
gehalt in der gréften Mehrzahl dieser Fille eine oft nicht 
unbedeutende Verminderung des Eiweifigehaltes nach der Be- 
strahlung aufweist. Diese Verminderung betrug im Mindest- 
ausmafi 0,05°/, (Fall 5) und stieg bis 0,86°/, (Fall 8). Aus 
den einzelnen Rubriken der Tabelle 2 1aBt sich weiter der 
Einflu§8 der Anzahl und Gréfe der bestrahlten Felder sowie 
der gegebenen Dosis ersehen. Es lift dariiber sagen, dafi 
im allgemeinen eine gréfsere Anzahl von bestrahlten Feldern 
auch eine stiérkere Verminderung des Eiweibgehaltes zur Folge 
hat, so daf} nur mit 1 Feld bestrahlte Patienten die geringsten 
Eiweibdifferenzen aufweisen (s. Fall 2, 5, 10). Mit Zunahme 
der Dosis zeigt sich ein stirkeres Sinken der Eiweifskonzen- 
tration, doch lift sich eine Gesetzmafigkeit darin zunichst 
nicht aufstellen, da stirkere Dosen bei gleicher Felderanzahl 
nicht immer eine Verminderung des Eiweifigehaltes im selben 
Ausmafie ergaben (vgl. Fall 8 und 9, sowie Fall 13 und 14); 
es ist dies wohl wahrscheinlich auf die individuell verschiedene 
Reaktionsfihigkeit des Gesamtorganismus und auf die Art der 
Strahlen (Harte der Réhre, sowie Anzahl der entstandenen 
Sekundirstrahlungen) zuriickzufiihren. Im allgemeinen wurde 
getrachtet, fiir alle untersuchten Fille eine bestimmte Réhren- 
hirte (12 Wehnelt) einzuhalten. — (Die in Tabelle 2 ange- 
fiihrten Buchstaben bedeuten: H = Holzknecht, W=Wehnelt, 
ma = Milliampere.) 
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Es scheint nétig zu sein, zwischen den beiden Blutent- 
nahmen einen gewissen Mindestabstand einzuhalten, da die 
Anderung des Eiweifigehaltes anscheinend nicht so rasch vor 
sich geht (s. Fall 2, 5, 10), wie z. B. bei der Narkose (s. diese); 
dieser Umstand diirfte wohl auf die Verschiedenheit des Zu- 
standekommens der Eiweifjverminderung bei Réntgenbestrah- 
lung und in der Narkose zuriickzufiihren sein. 

Zu erwihnen wire noch, dafi sich bei keinem der hier 
berichteten Faille irgendwelche Schidigungen der Haut infolge 
der Bestrahlung zeigten; auch ist keine sogenannte Friih- oder 
Vorreaktion aufgetreten. 3 

Bei dem Versuch, das Zustandekommen der Serumeiweif- 
verminderung unter dem Einflufs von Réntgenbestrahlung zu 
deuten, miissen wir die Einwirkung der Réntgenbeleuchtung 
auf das menschliche Gewebe heranziehen. Wie eingangs kurz 
erwihnt wurde, dufert sich diese in einer Anderung des Stoff- 
wechsels, des Chemismus der Zellen. Es kommt unter ihrer 
Einwirkung zu Zerfallerscheinungen und Bildung abnormer 
Ausscheidungsprodukte in den Zellen. Es ist nun denkbar, 
dafi das Sinken des Kiweifigehaltes eine Folge der Resorption 
dieser abnormen Stoffwechselprodukte ist, was um so wahr- 
scheinlicher erscheint, wenn wir héren, daf} parenterale Injek- 
tionen von allerdings artfremdem Eiweif eine Herabsetzung 
der Serumrefraktion bewirken, wie dies aus den Versuchen 
von Castaigne und Chiray (14) hervorgeht, zu deren Er- 
klarung man einen Zerfall von Organeiweif} angenommen hat. 
Fiir die obenerwahnte Annahme, dafi die Eiweifiverminderung 
eine Folge der Resorption abnormer aufergewoéhnlicher Eiweifi- 
bausteine ist, schien auch der bereits mitgeteilte Umstand zu 
sprechen, daf} eine gewisse Zeit notwendig ist, bis die Ver- 
ainderung des Eiweifigehaltes eintritt. — Weiter hat man von 
jeher schon das Auftreten von Allgemeinerscheinungen nach 
Réntgenbestrahlung, wie Ubelkeit, Erbrechen, Schwindelgefihl, 
Mattigkeit, Appetitlosigkeit und besonders die (auch von mir 
beobachteten) Temperatursteigerungen als Symptome einer Art 
Autointoxikation angesehen, wenngleich ein Teil dieser Er- 
scheinungen auf Rechnung der reichen Ozonentwicklung (be- 
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sonders an der positiven Leitungsschnur) im Réntgenzimmer 
zu setzen ist. — Verinderungen des Blutdruckes sowie vaso- 
motorische Stérungen kénnen nach eingangs Gesagtem zur Deu- 
tung der Eiweifiverminderung nicht herangezogen werden — 
oder spielen zumindest eine untergeordnete Rolle. 


Ks sei noch erwahnt, dafi iiber die Verinderungen des 
Serumeiweifigehaltes unter dem Einflufi von Radiumstrahlen 
an anderer Stelle spater berichtet werden wird. 


Fassen wir die Ergebnisse der Untersuchungen bei Rént- 
genbestrahlung kurz zusammen, so aft sich fiir die gréBte 
Mehrzahl der Fille eine nicht unwesentliche Verminde- 
rung der Eiweifikonzentration feststellen, die allem 
Anscheine nach eine um so griffere ist, je ausge- 
dehnter das von den Réntgenstrahlen getroffene 
Gebiet ist. Fir ihre Erklirung kénnen wir den als Folge 
der Bestrahlung auftretenden Zerfall von Organbestandteilen 
und deren Resorption verantwortlich machen. 


Im Verein mit Dr. de Crinis (16) unternommene sero- 
logische Untersuchungen bei Carcinomatiésen sowie solche von 
mir (15) bei Schwangeren ergaben mir die Méglichkeit, gleich- 
zeitig in den untersuchten Fallen den Hiweifigehalt im Serum 
zu bestimmen. — Sein Verhalten sei im folgenden geschildert. 


Serumeiweifiwerte Schwangerer. 


Es kamen 40 gesunde Schwangere in den letzten zwei 
Monaten ihrer Graviditaét zur Untersuchung. Das Ergebnis 
zeigt uns 

Tabelle 3. 


Vergleicht man hier die bei gesunden Schwangeren gefun- 
denen Eiweifiwerte mit jenen nicht gravider erwachsener Indi- 
viduen, so lat sich in der Mehrzahl der Falle ein Abweichen 
von der Norm feststellen. Und zwar bewegt sich der Eiweifi- 
gehalt in 15 von diesen 40 Seren unter der friiher als physio- 
logisch angegebenen Grenze (7—9°/,), indem er zwischen 5,24 
und 7°/, schwankt; 23 Seren weisen Eiweifiwerte zwischen 
7 und 8°/, auf, erreichen also nicht oder gerade den Mittel- 
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durchschnittswert, waihrend nur 2 Seren Werte iiber 8°/, er- 
gaben. 

Demnach miissen wir fiir die Graviditét eine mehr 
oder minder ausgeprigte Verdiinnung des Blutserums 
annehmen. Dieses Ergebnis stimmt mit jenem der fran- 
zosischen Forscher (Andral und Gavarett [17], Bequerel, 
Rodier, Delafont und Reignauld [18]), deren Untersuchungen 
eine Blutverdiinnung (Hydriimie) in der Schwangerschaft er- 
gaben, iiberein. — Diesen Befunden stehen eigentlich nur die 
von Gscheidler und Spiegelberg (18) entgegen, welche die 
Vermehrung des Wassergehaltes im Blute gravider héchst un- 
bedeutend erscheinen lassen. — Da die Frage des Wasser- 
haushaltes (Odemfrage) in der Schwangerschaft an und fiir 
sich noch unbefriedigend gelést ist und, wie friher bereits 
erwihnt wurde, verschiedene Untersuchungsmethoden leicht 
auch verschiedene Resultate zeitigen kénnen, scheint mir der 
eben erwihnte Einwand nicht schwer ins Gewicht zu fallen, 
um so mehr als Zangemeister (19) sowie de Crinis (5) in 
neueren Untersuchungen den EKiweifigehalt des Serums in der 
Graviditit nicht unbetrichtlich niedriger gefunden haben als 
bei den normalen Seren. 

Aus den Untersuchungen Zangemeisters ist weiter zu 
ersehen, dafi die Zusammensetzung des Blutes im Wochen- 
bett zur Norm zuriickkehrt. 

Auber den jetzt berichteten Verinderungen in der Gravi- 
ditiit scheinen mir noch die Ergebnisse der Untersuchungen 
von Franz (23) und Jarisch (24) von Bedeutung, die eine 
nicht unwesentliche Erhéhung der antitryptischen Hemmkraft 
des Serums Schwangerer fanden, doch lassen die heutigen ge- 
teilten Ansichten iiber das Wesen der antitryptischen Serum- 
wirkung eine Schlu®folgerung dariiber nicht zu, ob diese Er- 
héhung des Titers mit den Verinderungen des Eiweibgehaltes 
in irgendwelchen Beziehungen steht. Es wird namlich einer- 
seits die Erhéhung des antitryptischen Titers auf Serumlipoide, 
anderseits auf Antikérper, und zwar auf intrazellulire Fer- 
mente, sowie auf die kolloiden Kiweifikérper oder auf die An- 
wesenheit von Kiweifispaltprodukten zuriickgefiihrt. 
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Die Tatsache einer Serumeiweifiverminderung in der Gra- 
viditét allein kann nicht befriedigen und es wirft sich daher 
von selbst die Frage auf, wieso es zu dieser Blutverdiinnung 
kommt. 

Es ware zunichst daran zu denken, daf} Verinderungen 
im Kochsalzhaushalt wihrend der Schwangerschaft die Ursache 
hierfiir abgeben. Nun zeigen aber die Befunde Fiiths (20), 
daf die Chloride in der Schwangerschaft nur geringen Ande- 
rungen unterworfen sind, zumindest eine Gesetzmifiigkeit ver- 
missen lassen. Weiter wurde bereits erwahnt, dafi der Gehalt 
an kristalloiden Stoffen fiir den eigentlichen Konzentrations- 
grad des Serums, d. h. ob wir es mit einem wasserarmen oder 
wasserreichen Serum zu tun haben, unmafigebend ist, vielmehr 
durch seinen Gehalt an kolloidalen Stoffen bestimmt wird. 
Wir kénnen also Veriinderungen im Kochsalzgehalt des Serums 
Schwangerer nicht gut zur Erklarung der Anderung des Eiweif- 
prozentgehaltes verwerten. 

-Hingegen scheint mir fiir die Verminderung des Eiwei- 
prozentgehaltes in der Graviditat, insbesondere fiir jene Fille 
von Schwangeren, die keine Odeme aufweisen, eine Vermehrung 
des Blutvolumens in Betracht zu kommen. Eigene und nahezu 
abgeschlossene Untersuchungen iiber das Verhalten des Blut- 
volumens in der Graviditit lassen einen Zusammenhang zwischen 
der Abnahme der Eiweifikonzentration im Serum und der Zu- 
nahme der absoluten und relativen Blutmenge in der zweiten 
Hilfte der Graviditit wahrscheinlich erscheinen. Ich. beschrinke 
mich heute jedoch auf den Hinweis der Méglichkeit einer Er- 
klarung fiir das Zustandekommen der Verminderung des Eiweif- 
prozentgehaltes in der Graviditit durch die Vermehrung des 
Blutvolumens. Bei der Besprechung meiner Ergebnisse oben- 
genannter Untersuchungen, die anderorts Veréffentlichung finden 
sollen, werde ich auf die Frage des Zustandekommens der Ab- 
nahme der Eiweifikonzentration im Schwangeren-Serum noch 
zuriickkommen. 

In Fallen von Graviden, welche Odeme aufweisen (ohne 
dafi Funktionsstérungen der Niere dabei bestehen), lifit sich 
noch ein anderer Umstand, den auch Zangemeister (21) be- 
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tont, in Rechnung ziehen. Als primare Ursache der Schwan- 
geren-Odeme miissen wir heute, den Ausfihrungen Zange- 
meisters entsprechend, eine abnorme Durchlassigkeit der 
Kapillarwinde annehmen, die wieder ihre Ursache in einer 
Schidigung der Kapillarendothelien hat. Die Folge dieser er- 
hdhten Durchliassigkeit der Kapillaren, fiir die wir allerdings 
noch keine anatomischen Grundlagen besitzen, ist ein ver- 
mehrter Austritt von eiweifhaltiger Fliissigkeit aus dem Blut 
in das Gewebe. Den Ersatz der an das Gewebe abgegebenen 
Flissigkeit haben wir uns (nach Zangemeister [20]) nur 
so vorzustellen, daf der Organismus die Nierensekretion re- 
flektorisch einschrinkt, um Alterationen der Blutmenge und 
Beschaffenheit schnellstens auszugleichen. Da jedoch durch 
die Harnwasserverhaltung, die dem Ersatz des Fliissigkeits- 
verlustes an das Gewebe dient, nur eiweififreie Fliissigkeit 
retiniert wird, mufi die Eiweifikonzentration im Serum ab- 
nehmen. 

Wir sehen also, dafi die Annahme einer Kapillarfunktions- 
stérung fiir das Zustandekommen der Odeme in der Gravi- 
ditt auch die Verminderung der Eiweifikonzentration im Serum 
zur Zeit der Schwangerschaft in jenen Fallen von Graviden 
herangezogen werden kann, in welchen wir Odeme nachweisen 
kénnen. 

Ich méchte nun nur noch darauf hinweisen, daf bei der 
Eklampsie der Serumeiweifiprozentgehalt im Mittel dieselben 
Werte zeigt, wie bei gesunden Schwangeren, was aus Unter- 
suchungen Zangemeisters (22) und anderer Autoren hervor- 
geht. Es geben uns also die Verinderungen der Eiweifikon- 
zentration im Serum Schwangerer keinen Anhaltspunkt und 
keine Méglichkeit, die Diagnose eines praieklamptischen Sta- 
diums aus dem Serum zu ermitteln oder diese zu stiitzen. 
Bemerkt sei noch, daf} das Verhalten des Serumeiweifigehaltes 
bei der Eklampsie gegen die alteste Ansicht ihrer Entstehung — 
der Annahme einer urdmischen Intoxikation — spricht, da 
genaue Untersuchungen von Reiss (1) ergaben, dafi bei 
refraktometrischer Untersuchung des Blutserums bei Uriamie 
der Brechungskoeffizient in die Héhe geht, welche Erhéhung 
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weniger auf eine Vermehrung des Eiweifigehaltes, als auf eine 
solche der iibrigen im Blute, besonders bei urimischen Zu- 
stiinden aufgestapelten Substanzen beruht, so daf fiir die ver- 
gleichende refraktometrische Untersuchung des Serums bei 
Urimie besondere Forderungen zu gelten haben. 


Zum Schlusse berichte ich vom 


Serumeiweifigehalt bei Tumortragern und chro- 
nischen Kachexien. 


Zur Untersuchung kamen 55 einwandfrei sichergestellte 
Karzinome und 2 sichere Sarkomfille mit verschiedener Lokali- 
sation der Tumoren, und zwar der Haut, der Schleimhiute der 
Mundhohle, des Kehlkopfes, des Verdauungstraktes (Zunge, 
Speiseréhre, Magen, Darm, Gallenwege, Mastdarm), sowie des 
Genitalapparates (uterus, ovarien, vulva, prostata), sowie der 
Brustdriisen und der Thyreoidea. Die folgende Tabelle bringt 
die Zusammenstellung der Eiweifjwerte dieser 57 Seren. 


Tabelle 4. 


Der EHiweifigehalt dieser 57 Ca- bzw. Sa-Seren schwankt 
zwischen 4,44°/, und 8,48°/,. Von diesen zeigen jedoch nur 
20 einen Eiweifgehalt von iiber 7°/, und von diesen wiederum 
nur 4 einen solchen von 8°/,, wihrend die iibrigen 37 Seren 
Werte unter 7°/, ergaben, so dafi beim Vergleich des Hiweib- 
prozentgehaltes dieser Tumortriger mit jenem gesunder er- 
wachsener Individuen (unter Voraussetzung der gleichen phy- 
siologischen Bedingungen) die weitaus gréfite Zahl abnorme 
Werte zeigten. 

Es 1a8t sich somit feststellen, dafi der HEiweifi- 
prozentgehalt der Seren bei Ca- bzw. Sa-Tragern 
von der Norm meistens im Sinne einer Verminderung 
abweicht. 

Obige Befunde stimmen mit jenen von Tuffier und Mauté 
(25) tiberein, welche bei Karzinomtraigern eine Verminderung des 
Serumeiweifigehaltes fanden. — Die Ursache dieses Sinkens 
der Eiweifkonzentration lift sich nicht direkt ermitteln. Sie 
ist wohl als Folge einer Abnahme der absoluten Menge des 
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transportablen Eiweifies aufzufassen, welche Annahme wiederum 
durch die starke Beeintrichtigung der Gewebsernihrung ge- 
geben erscheint, wie sie eben chronischen Erkrankungen 
eigen ist. 

Zu beriicksichtigen waren ferner, wie mir scheint, die 
haufigen und langdauernden Blutungen bei Karzinomen, da 
Blutverluste, wie schon friiher erwihnt wurde, den Eiweif- 
gehalt beeinflussen. 

Doch zeigen auch sicher nicht blutende Karzinome — wie 
dies aus einer Reihe von Fallen hervorgeht (s. Anmerkung in 
Tabelle 4 bei Fall 10, 15, 22, 28, 39, 51, 54), abnorm tiefe 
Eiweifwerte. Es ist also anzunehmen, daf Stérungen in den 
Zellfunktionen, haufig gekennzeichnet durch die chronische 
Kachexie, gleichgiiltig ob diese klinisch mehr oder minder 
deutlich ausgesprochen ist, allein schon im Verhalten der Serum- 
konzentration ihren Ausdruck finden kénnen. Den Einfluf des 
Karzinoms auf den EKiweifigehalt zeigt uns deutlich der Fall 15, 
aus welchem zu ersehen ist, dafi nach der Entfernung des 
beeinflussenden Tumors der Eiweifgehalt innerhalb eines Zeit- 
raumes von 3 Monaten um fast 1°/, gestiegen war und einen 
Wert erreicht hatte, der den normalen Grenzen entsprach. 

Eiweifibestimmungen im Blutserum bei anderen mit Ka- 
chexie einhergehenden Erkrankungen weisen dhnliche Re- 
sultate auf. So hat Reif} (1) bei perniziéser Animie, bei 
schwerer Lungentuberkulose (Reiff [1]) und de Crinis (5) 
aihnliche Verhaltnisse der Eiweifikonzentration dargelegt. — 
Eigene Untersuchungen, wie sie Tabelle 5 vorfiihrt, konnten 
in 5 nicht durch Karzinom bedingten Kachexiefallen, eine 
Verminderung des Eiweifigehaltes feststellen; es handelte 
sich in diesen Fallen um schwere Ernahrungsstérungen, deren 
Ursachen in Tabelle 5 als klinische Diagnose angegeben sind. 
Schéneich (26) wies im Tierexperiment am Kaninchen bei 
schweren Ernahrungsstérungen Verinderungen des Serum- 
elweifigehaltes nach; dabei konnte er anfinglich eine Er- 
héhung des Eiweifiwertes feststellen, die durch den Wasser- 
verlust oder Mangel bedingt war, und der spiter ein Sinken 
infolge Zerfalls von Organeiweifi folgte. 


Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie. CX. 2 
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Da sémtliche hier mitgeteilten 5 Fille im spateren Sta- 
dium der Erkrankung zur Untersuchung kamen, sind die 
niedrigen Eiweifwerte erklarlich. 


Die Serumeiweifibestimmung bei Tumortragern 
wurde von Tuffier und Maute (25) zu prognostischen 
Schliissen verwendet. Auch bei den vorliegenden Un- 
tersuchungen wurde die praktische Verwertbarkeit ins Auge 
gefafit und deshalb, soweit als es sich klinisch feststellen lief, 
die Operationsméglichkeit ersichtlich gemacht. (Man vgl. die 
Rubrik Eiweifigehalt und Anmerkung in Tabelle 5.) Da jedoch 
durchaus nicht alle inoperablen Karzinome mit bedeutender 
Verminderung des Serumeiweifigehaltes einhergehen und eine 
Reihe solcher Tumortraiger Eiweifiwerte aufweisen, die den 
Durchschnittswerten entsprechen — scheint mir die Bestim- 
mung des Serumeiweifigehaltes als Diagnostikum bei Tumor- 
tragern fiir das praktische Ergebnis unbedeutend. 


Uberblicken wir nochmals die Ergebnisse der 
Untersuchungen bei Tumortragern und Kachektischen, 
so lafBt sich zusammenfassend feststellen, dafi der 
Eiweifgehalt in der gréfiten Mehrzahl der Fille von 
der Norm darin abweichend, daf} seine Werte sich 
unter der als physiologisch angegebenen Grenze oder 
an deren Grenze bewegen. 


Zusammenfassung. 


1. Der Eiweifigehalt des Serums vermindert sich unter 
dem Hinflusse der Narkose. Fiir diese Abnahme der Eiweifi- 
konzentration wurde eine Erklirung in der Anderung der 
Vasamotorenfunktion und der Blutverteilung im Organismus 
gesucht. 


2. Weiter konnte ein Sinken des Serumeiweifigehaltes 
auch bei Einwirkung von Réntgenstrahlen auf den mensch- 
lichen Organismus beobachtet werden, als dessen Ursache der 
Entstehung konnten die durch die Bestrahlung bedingten An- 
derungen der Lebenserscheinungen und Lebensfunktionen der 
betroffenen Zellkomplexe herangezogen werden. 
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3. Konnte die bereits festgestellte Verminderung des 
Serumeiweifigehaltes bei gesunden Schwangeren durch eine 
weitere Versuchsreihe bestatigt und gestiitzt und fiir ihr Zu- 
standekommen die Zunahme des Blutvolumens zur Zeit der 
Graviditaét in Betracht gezogen werden. 

4. Die Resultate bisheriger Untersuchungen iiber das Ver- 
halten des Serumeiweifigehaltes von Tumortrigern und bei 
chronischen Kachexien fanden durch die hier berichteten Er- 
gebnisse Bestitigung und Erweiterung. 


Zum Schlusse komme ich einer angenehmen Pflicht nach, 
Herrn Professor Dr. Fritz Hartmann, Vorstand der Uni- 
versitits-Nervenklinik in Graz, fiir die Férderung der Arbeit 
in seinem biochemischen Institute, Herrn Professor Dr. Fritz 
Pregl, Vorstand des medizinisch-chemischen Institutes der 
Universitat in Graz, fiir die freundlichen Ratschlige auf das 
warmste zu danken. 


Anhang (Tabellen). 
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Tabelle 8. 
ag sg ee 
/o */o 

H. M. 1,34787 691 |] HM. 1,34755 7,81 
G. M. 1,34586 504 |B. M. 1,34856 7,31 
R. K. 1,34875 742 WK. M. 1,34778 6,86 
M. M. 1,34936 7,78 Wl Fr. Th. | 1,34914 7,65 
T. M. 1,34840 7.22 1G. A 1,34836 7,20 
w. W. | 1,84875 742 Il w. 1,34880 7,45 
Kr. A 1,34770 6,72 || Kr. K. 1,34810 7,05 
M. 1,34940 7,80 | S. M. 1,34155 7,89 
K. M. 1,34839 7,12 | H. Th. 1,34864 7,86 
Z. A. 1,34767 680 |] K. M. 1,34980 8,04 
S.A. 1,34614 591 |ls. M. 1,84989 8.19 
K. C 1,34798 698 IK. A. 1,34972 7,99 
M. M. 1,34907 7,61 WR. M. 1,84785 6,91 
Z. Fr. 1,84650 612 WJ. Th. 1,34836 7,20 
K. R. 1,34772 683 |lS. M. 1,34758 6,95 
B. M. 1,34928 7,78 z. K. 1,34780 6,87 
Fr. L. 1,34596 5,81 | Pr. J 1,34790 6,93 
M. 8 1,34822 711 |} K.J 1,34895 7,54 
Sch. A. | 1,84880 712 | FM, 1,34836 7,20 
Bl. M. 1,34891 7,51 |] F. Th. 1,34629 6,00 
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Tabelle 4. 
Name, Alter, | Sitz d. Tumors] _,P¥¢- Hel 
Nr] Geschlecht | Klin. Diagnose chunge- gehalt Anmerkung 
index 07, 
1 |Kr. M. 81 J. w.] ca. rectietvagin.| 1,34453 | 4,97 inoperabel 
2 1J. M. 44 J. w. peritonei 1,84481 | 5,14 | schwere Kachexie 
3 {St. B. 69 J. w. recti 184861 | 4,44 inoperabel 
4 |K.A. 59 J. m. ventricul. 1,34465 | 5,03 | schwere Kachexie 
5 |M. A. 36 J. w. uteri 1,34579 | 5,70 inoperabel 
6 |S. A. 41 J. w.} , recti 1,34569 | 5,66 inoperabel 
7 |Tr. J. 55 J. m. ventricul. 1,34618 | 5,93 | schwere Kachexie 
8 |Sch.M.70J.m. oesophog. 1,34753 | 6,71 inoperabel 
mabige Kachexie 
9 |Sch.M.62J.w. uteri 1,34751 | 6,70 inoperabel 
10 |Sch.P.59J.m.] , laryngis 1,3480 | 6,99 | maBige Kachexie 
nicht blutend 
11 | F. M. 45 J. w recti 1,34743 | 6,66 | ziemliche Kachexie 
12 |St. H. 62 J. m. oesophog. 1,34777 1 6,85 
13 |Gr. J.47 J. m. recti 1,34691 | 6,36 | geringe Kachexie 
14 |W. F. 65 J. m. oesophog. 1,34753 | 6,92 | maBige Kachexie 
15 [E. J. 30 J. m. linguae 1,34781 | 6,88 nicht blutend 
keine Kachexie 
I5al E. J. 30 J. m. linguae 1,34912 | 7,64 | nach 3 Monaten 
kein Rezidiv 
16 |Sch.Th.65J.w.} , recti 1,34657 | 6,16 inoperabel 
17 | Pl. J. 58 J. m. linguae 1,34660 | 6,68 | maBige Kachexie 
nicht blutend 
18 |O. J. 71 J. m. recti 1,34767 | 6,80 inoperabel 
19 |0. G. 47 J. m.} , oesophog. 1,34758 | 6,74 | ziemliche Kachexie 
inoperabel 
20 IP. L. 58 J. w. uteri 1,34615 | 6,38 inoperabel 
21 |Sch.K. 56J.w.| , ventricul. 1,34652 | 6,13 | ziemliche Kachexie 
22 |Kl. M.69J.w.] , mammae 1,34786 | 6,97 nicht blutend 
inoperabel 
23 [R. A. 41. J. w. uteri 1,34735 | 6,61 inoperabel 
24 |T.M. 50 J. w.] , uteri 1,34800 | 6,99 inoperabel 
25 |N. A. 72 J. w.| , duct.choledo-} 1,34683 | 6,31 inoperabel 
chi et hepat. 
26 |W. J. 52 J.w.| , ventricul. 1,34665 | 6,20 inoperabel 
27 [P. J. 52 J. m.| , oesophog. 1,34438 | 6,71 mit Driisenme- 
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Tabelle 4 (Fortsetzung). 











. Bre- Ki- 
Nr] "Geschiecht’ | Klin. Diagnose | CBU8° |gchatg]|  Anmerkung 
index 07, 
28 |R. Th. 70 J. w.] ca. mammae 1,34632 | 6,02 nicht blutend 
inoperabel 
29 |H. M. 59 J. w.] ,, uteri 1,34754 | 6,72 inoperabel 
30 |N. A. 57 J. m.| , autrihighmor | 1,34682 | 6,30 | maBige Kachexie 
31 |M.Fr.56J.m.} ,, palat. dur. et | 1,34971 | 7,99] keine Kachexie 
nasi 

32 |T. M. 28 J. w.| ,, recti 1,34914 | 7,65 inoperabel 
33 |B. J. 46 J. m.] , lingue 1,34825 | 7,12 
34 |W.R.53J.m.] , recti 1,35056 | 8,48 operabel 
30 J. Fr. 47 J.m| Struma malign. | 1,384855 | 7,3 inoperabel 
36 | K.R. 64 J.w.| Epitheliom der | 1,34843 

Lippe 7,44 operabel 
37 |A.M. 80 J. w.| Epitheliom der } 1,34815 | 7,07 operabel 

Wangenschleimh. 
38 1|Str. M. 37 J. j ca. uteri 1,34882 | 7,47 inoperabel 
39 }H. A. 68 J.m.] ,, prostata 1,34657 | 6,53 nicht blutend 
40 |K. M. 50 J.w.] , vulvae 1,34986 | 8,07 
41 |E.Chr.19J.w.] ,, ovarii 1,34908 | 7,63 inoperabel 
42 1G. A. 61 J. w.] ,, linguae 1,34923 | 7,70 Rezidiv 
43 |P. A. 72 J. w.] melano ca. der | 1,34984] 8,06 operabel 
Wangenschleimh. 
44 |Z. E. 73 J. w.| ca. uteri 1,84878 | 7,44 | miafige Kachexie 
45 |Pl.J.58 J. m.] , linguae 1,34946 | 7,85 
46 |Sch. Chr.56J.| ,. mammae 1,34906 | 7,41 operabel 
w. 

47 |G. M. 61J. w.] ,, linguae 1,35031 | 8,33 operabel 
48 | Pr. K.57J.w.| ,, recti 1,34923 | 7,50 
49 |St. 8.52 J.m.] , ventricul. 1,34864 | 7,36 
50 |M.J. 71 J.m.| ,, coli 1,34668 | 6,21 |Ziemliche Kachexie 
51 |T. M. 40 J. w.| , mammae 1,34761 | 6,76 | nicht blutend 
52 |H. A. 52 J. w.] ,, ventricul. 1,34726 | 6,56 
53 |H. A. 45 J. w.] ,, ventricul. 1,34869 | 7,36 
o4 1K. B. 57 J. m.] ,, coli 1,34757 | 6,62 nicht blutend 
55 |G. J. 56 J. m.| , coeci 1,34725 | 6,55 
56 |F. J. 35 J. w.] sarcom d. Ober- | 1,34882 | 7,46 

kiefers 
57 |K. R. 35 J. w.| sarcom pharyng. | 1,34687 | 6,33 inoperabel 
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Tabelle 5. 


Kachexie verschiedener, nicht karzinomatéser Ursache. 








| Ei- 
Bre- : 
N , Alter, ae ; B- 
Nr. ee Klinische Diagnose | chungs- cclials Anmerkung 
index 07 
0 





H. A. 48 J. m. ulcus duodeni 1,34798 | 6,98 
2 1B. M. 55 J. w.| gastritis anacida 1,34934 | 7,87 


3 10.M.40J.w.] ulcus ventriculi 1,34525 | 5,389 | keiue Blutung 
chron. 


4 1P.M. 39 J. w.}| ulcus ventriculi 1,34856 | 7,31 | keine Blutung 
5 | W.M. 55 J. w. cardia stenose 1,34610 | 5,88 
6 |K.M. 45J.w.] ulcus ventriculi 1,34791 | 6,94 | keine Blutung 
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Beitrige zur Kenntnis des Wollfettes. 
(Die ,,tlige Sdure‘‘.) 


(VII. Mitteilung‘.) 


Von 


I. Lifschiitz. 


(Der Redaktion zugegangen am 26, Mirz 1920.) 


Das Sekret der Schafwolle, das aus den Wollwaschwiassern 
gewonnen und als sogenanntes ,Wollfett“ in den Handel 
gebracht wird, ist seiner chemischen Natur und Zusammen- 
setzung nach eine ausgesprochene Wachsart. Seine physikali- 
schen Eigenschaften (Konsistenz, Schmelzbarkeit usw.) priagen 
ihm jedoch den Charakter eines Fettes auf. Aber auch 
in der Klasse der Wachsarten nimmt das Wollfett eine durch- 
aus isolierte Sonderstellung ein. Wéahrend namlich fast alle 
Wachsarten mindestens zum iiberwiegenden Teil einheitliche 
Zusammensetzungen aufweisen und aus gesattigten hoch- 
schmelzbaren Fettsiuren und Alkoholen der Fettreihe be- 
stehende Esterkomplexe darstellen, so besteht das Wollfett 
aus einer vielgliedrigen Reihe von Estern zahlreicher gesit- 
tigter und ungesittigter Alkohole und — den bisherigen 
Ansichten nach — auch aus ungesittigten Fettsiiuren der 
Fettreihe. Die Schmelzbarkeit bewegt sich beim sauren Teil 
zwischen ca. 20—104°C. und beim unverseifbaren Teil zwi- 
schen schmelzartiger Konsistenz bis zum bei 145° C. schmel- 
zenden Cholesterin. Daf die von dem physikalischen Habitus 
aufgedriingte Anschauung von diesem merkwiirdigen Kérper- 
komplex als eines eigentlichen Fettes auch die Erkenntnis 
von seiner chemischen Natur bei einem etwaigen Untersucher 





1) Vorhergehende Mitteilungen siehe , Berichte‘ Bdd. 1895 bis 1899. 
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zu beeinflussen, ja zu beeintrachtigen und zu verwirren ge- 
eignet ist, legt auf der Hand. MHierzu kommt noch die 
auferordentliche Kompliziertheit dieses Komplexes und die 
haufig fast uniiberwindlichen Schwierigkeiten, die sich den 
exakten Trennungen der zahlreichen einzelnen Substanzen in 
den Weg stellen. Es ist daher nur zu natiirlich, wenn man 
in der alteren Literatur Angaben begegnet iiber Bestandteile 
des Wollfettes, die zu dem Begriffe eines eigentlichen Fettes 
wohl stimmen, die aber mit manchen Reaktionen beim che- 
mischen Kingreifen damit nicht in Einklang zu bringen sind. 
So sind von alteren Autoren Stearinsiure, Palmitinséure und 
Olsiiure, ja selbst Glyzerin im Wollfett festgestellt worden, 
die aber bei niherer Untersuchung eines eigentlichen N atur- 
wollfettes, wie man es etwa durch Extraktion der Wolle 
mit Ather erhalt, gar nicht angetroffen werden. Jene pro- 
blematischen Angaben mégen ihre Erklaérung darin finden, 
dal} so manchem Untersucher Priparate in die Hande kamen, 
worin jene Bestandteile tatsichlich enthalten sein konnten, 
die aber nicht dem eigentlichen Naturobjekt angehérten, son- 
dern von der zur Wollwasche verwendeten Seife herriihrten, 
deren wirkliche Fettbestandteile bei der Abscheidung des 
Wollfettes aus den Waschlaugen mit Mineralsiiuren ja in die 
Fettmasse geraten miissen. 

Da es aufer diesen Widerspriichen vor etwa 25 Jahren 
eine systematische Untersuchung des Wollfettes noch nicht 
gab, so haben es L. Darmstaedter und ich damals schon 
fiir der Miihe wert gehalten, sich an der Lanolinfabrik des 
ersteren der schwierigen Aufgabe zu unterziehen, jene An- 
schauungen vom Wesen des Wollfettes und die alteren An- 
gaben iiber seine Bestandteile zu revidieren und woméglich 
seine Zusammensetzung endgiiltig aufzukliren. Wesentlich 
erleichtert wurden unsere Untersuchungen dadurch, dafi wir 
das Wollfett erstens in der Form von Lanolin in beliebig 
grofien Mengen vor uns hatten, wo ja die freien Fettsiuren, 
also die natiirlichen wie die kiinstlich beigemengten, véllig 
beseitigt sind. Sodann waren wir in der Lage, den neutralen 
Fettkérper nach dem Darmstaedterschen Verfahren mit 
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Fuselé]*), in dem die wachsigen Teile in der Kalte unléslich, 
die éligen dagegen leicht léslich sind, in zwei total verschie- 
dene Fraktionen, und zwar in ein regelrechtes Wachs (Lano- 
cerin) von ca. 65° C. Schmelzpunkt, das etwa 10°/, vom Fett 
betrigt, und ein dickfliissiges ,Weichfett‘ zu zerlegen, um 
beide Fraktionen, jede fiir sich, zu untersuchen. Es gelang 
uns auch in den Jahren 1895—1899, eine stattliche Reihe 
teils neuer, teils von anderen Wachs- und Fettkérpern her 
bekannter Fettsiuren und Alkohole (der Fettreihe) zutage 
zu férdern, die wir auch analytisch belegen und sorgfaltig 
identifizieren konnten. Diese Arbeiten sind in den genannten 
Jahrgingen der ,Berichte der deutschen chemischen Gesell- 
schaft“ niedergelegt. 


Solange es sich um die Aufklirung der Zusammensetzung 
des Lanocerins handelte, gingen die Untersuchungen flott von- 
statten und konnten mit Sicherheit abgeschlossen und verab- 
schiedet werden. Die einzelnen Substanzen sind hochschmelz- 
bar und durchaus wachsartiger Natur. Diese aufgedeckten 
Substanzen konnten sogar so gut charakterisiert werden, dah 
sie mit denen, die — wenn auch in geringeren Mengen — 
auch in der Weichfettfraktion enthalten waren, sicher iden- 
tifiziert werden konnten. 


Der weit iiberwiegende Teil der Weichfettfraktion besteht 
jedoch aus erheblichen Mengen freier Alkohole und — der Haupt- 
menge nach — aus Kstern schmelzartig-weicher Fettséuren 
und ebensolchen Alkoholen. Diese bestehen aus den unge- 
sittigten Neutralstoffen wie Isocholesterin, Cholesterin, Oxy- 
cholesterin und dessen weiteren Oxydaten, sowie aus neutralen 
Oxydaten der Olsiure und kleinen Mengen Kohlenwasserstoffe. 
Die gesattigten Alkohole des Lanocerins sind im , Weich- 
fett* — namentlich, wenn das amylalkoholische Filtrat des 
festen Lanocerins durch starke Abkiihlung von diesem ganz 
befreit worden ist — nicht enthalten. 





1) Siehe deutsches Patent Nr. 76613. 
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I. Die ,,blige Sdure’. 


Was nun den sauren Teil der Weichfettfraktion betrifft, 
so konnten wir zwar auch darin, wie gesagt, kleinere Mengen 
der mehr oder minder hochschmelzbaren Fettsiuren des La- 
nocerins isolieren; die nihere Untersuchung des weit gréBeren 
Teils dieser Fraktion muf ten wir jedoch damals fiir eine 
spitere Zukunft zuriickstellen, da die Trennungen seiner Be- 
standteile nicht so sicher zu bewerkstelligen waren wie beim 
Lanocerin. So viel konnten wir jedoch vorderhand feststellen, 
da der allergréfte Teil der Fettsiuren dieser Fraktion aus einer 
zwischen 15 und 20° C. schmelzenden, also bei gewodhnlicher 
Zimmertemperatur, fliissigen Fettsiéure besteht, die wir vorliufig 
als ,6lige Siure‘ bezeichneten, und von der wir annahmen, 
daf sie ,wahrscheinlich“ mit der Oleinsiure identisch sei. 
Auch hier war also die physikalische Beschaffenheit das sugge- 
rierende Moment; das Fragezeichen war daher vonnéten. 

Dieses Fragezeichen an der Erkenntnis der chemischen 
Natur eines der wichtigsten und quantitativ bedeutendsten 
Anteile des Wollfettes, blieb Jeider bis auf den heutigen Tag 
bestehen. Allein, konnte auch Darmstaedter aus duberen 
Griinden an der Fortsetzung dieser Untersuchungen nicht 
mehr mitarbeiten, so habe ich doch im Laufe der vielen Jahre 
den Gegenstand aufmerksam im Auge behalten. 

Was ich bis jetzt — neben der technischen Bearbeitung 
des Wollfettes — fiir die wissenschaftliche Erkenntnis der 
chemischen Natur dieser ,,dligen Saéure* in Erfahrung bringen 
konnte, ist zwar bislang von mehr oder minder negativer 
Art; aber auch solche Daten sind hiufig nicht zu unterschitzen, 
wenn sie geeignet erscheinen, Irrtiimer zu beseitigen, um so 
den Weg zu positiven Ergebnissen frei zu machen. In diesem 
Sinne sei folgendes festgestellt: 

1. Im Jahre 1908 fand ich eine recht empfindliche ,Spek- 
tral-Reaktion auf Oleinsiure“, die ich in dieser Zeit- 
schrift Bd. 50, S. 446 ff., eingehend beschrieben und mit 
einigen Beispielen belegt habe. Sie wird durch Einwirkung 
von Chromschwefelsiure auf eine Kisessiglésung der 
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Oleinséure hervorgerufen. Wie dort dargetan, ist diese Re- 
aktion hinreichend empfindlich, um selbst Bruchteile eines 
Prozentes der Oleinsiure in komplizierten Gemischen nachzu- 
weisen, wo selbst — wie z. B. bei reinen Handelsstearin- 
siuren — anderweitige Konstanten, wie Schmelzpunkt, Jod- 
zahl u. dergl., versagen. Bereits in dieser Arbeit habe ich 
darauf hingewiesen, dafi ,,die dlige‘ Siéure des von fremden 
Seifenfetten der Wollwische gereinigten, oder mit Ather 
direkt aus der Rohwolle extrahierten Wollfettes diese Reaktion 
nicht zeigt. Dies diirfte wohl auf der Tatsache beruhen, dab 
das Wollfett an allen seinen Bestandteilen, vorziiglich aber 
an den ungesittigten, die unverkennbaren Merkmale eines 
iuferst intensiven Oxydationsprozesses aufweist, welcher sich 
an der Oberfliche des Schafvlieses unter dem Einfluf von 
Licht und Luft vollzieht. Eine hinreichende Stiitze findet 
diese Anschauung in dem Umstande, dafi auch das von mir 
seinerzeit erwihnte, nach der Oxydation der Oleinsiure mit Per- 
manganat wiedergewonnene, schmalzartige Fettsiuremenge’), 
das ja sehr reich an 6liger Saéure ist, die obige Oleinsaure- 
Reaktion — je nach der Stufe der Oxydation — entweder 
gar nicht, oder auferst schwach gibt“ *). 

2. Geht schon aus dem Obigen hervor, dafi die ,,élige 
Siure“ des Wollfettes keine eigentliche Oleinsiure sein kann, 
sondern ein Oxydationsprodukt der letzteren sein miifite, so 
gewinnt man einen noch sichereren Einblick in die chemische 
Beschaffenheit dieser Fettsiure, wenn man ihr Jodadditions- 
vermégen in Erwagung zieht. In dieser Beziehung muf es 
auffallen, dafi schon die Jodzahlen, die am Gesamtfett von 
verschiedenen Autoren beobachtet wurden, viel zu gering sind, 
um in der in grofen Mengen im Wollfett enthaltenen ,éligen 
Séure* eine eigentliche Oleinsiure, also eine ungesattigte 
Fettsiure, zu erblicken. So fand Lewkowitsch am Lanolin 
folgende Jodadditionen‘): 





1) Diese Zeitschr. Bd. 55, 8. 6 (1908). 

*) Zitiert aus dieser Zeitschr. Bd. 56, S. 449 u. 450 (1908). 

3) Chem. Technol. und Analysen der Ole, Fette und Wachsarten 
Bd. Il, 8. 467 (1905). 
Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie. CX, 3 
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Gesamtjodzahl des Fettes = 17,1—17,6 Teile, 
Jodzahl der Alkohole des- 
selben Fettes. . . .= 26,4 Teile Jod 


fiir je 100 Teile dieser Substanzen. Die Alkohole betrugen 
51,8°/, vom Lanolin. Bezieht man die Jodzahl der Alkohole 
auf das Gesamtlanolin, so reduziert sich die Jodzahl der darin 
enthaltenen Alkohole auf 13,7. Wird diese Zahl der Alkohole 
von der Jodzahl des Gesamtlanolins abgezogen, so erhalt man 
als Restjodzahl fiir die Lanolinfettsiuren des Gesamtfettes nur 
3,4—3,9. Nun enthilt das Lanolin, nach den Ermittlungen 
von Darmstaedter und Lifschiitz, 40—45°/, der in Rede 
stehenden ,,éligen Séure“; da aber die Jodzahl der eigentlichen 
Oleinsiiure 90 betrigt, so miifite, wenn hier eine solche Fett- 
sdure vorliegt, die Jodzahl der Lanolinfettsaiuren mindestens 
36 betragen, also das 10fache von der von Lewkowitsch 
gefundenen Zahl. Aus den Angaben dieses Autors ist zwar 
nicht ganz klar, ob er seine Zahlen auf das wasserhaltige') 
oder wasserfreie Lanolin bezog. Aber selbst im ersteren 
Falle wiirde sich seine Gesamtjodzahl (17,1—17,6), auf das 
Fett selbst umgerechnet, héchstens auf 22,0 erhéhen. Also 
ergibt sich auch in diesem Falle — nach Abzug der Jodzahl 
der Alkohole — fiir den sauren Teil des Fettes eine immer 
noch viel zu geringe Jodzahl, um die ,élige Siure“ als eine 
ungesittigte Oleinsiiure anzusprechen. Ganz analoge, aber 
direkte Zahlen ergaben auch von mir untersuchte, vielfach 
gereinigte ,dlige Saiuren“ aus den rohen, aber neutralen 
Wollfettsorten des Handels. 

Diese geringen Jodzahlen der ,éligen Saéure“ kénnen 
aber auch nicht als die von einer eigentlichen Oleinsidure her- 
riihrenden betrachtet werden, wonach die erstere Séiure etwa 
10°/, von der letzteren enthalten wiirde. Hiergegen spricht 
schon deutlich genug der obige Befund, dafi sie die Olein- 
reaktion mit Chromschwefelsadure nicht gibt. Demnach 
kénnen diese Jodzahlen nur von einer Beimengung einer Séure 
herriihren, die keine eigentliche Fettsiure ist. Denn die 





') Das Lanolin des Handels enthalt bekanntlich 20°/, Wasser. 
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anderen eigentlichen Wachs- und Fettsiuren des Wollfettes 
sind — soweit sie bis jetzt bekannt geworden sind — durch- 
weg gesittigte Kérper. 

3. Einen ferneren Beweis dafiir, dal die ,,dlige Siure* des 
Wollfettes keine eigentliche Oleinsiiure ist, scheint auch eine 
charakteristische Reaktion anzudeuten, welche die von den 
Alkoholen des Wollfettes, also auch von dessen Cholesterinen 
vollig befreite, wenn auch noch nicht ganz reine Saure mit 
Acetanhydridschwefelsaure gibt. Lést man sie namlich 
in etwas Chloroform, verdiinnt die Lésung mit etwa dem 
gleichen Volumen Acetanhydrid und setzt 2—3 Tropfen kon- 
zentrierte H,SO, zu, so fairbt sich das Gemisch griinlichgelb 
mit schéner griingelber Fluoreszenz, wie sie unter den Be- 
standteilen des Wollfettes nur beim Isocholesterin unter den 
gleichen Reaktionsbedingungen in Erscheinung zu treten pflegt. 
Bemerkenswerterweise entspricht auch das Absorptions- 
spektrum des Reaktionsgemisches einem Teil des Spektrums 
des Isocholesterins. Selbst in sehr verdiinnten Lésungen des 
Gemisches léft sich niémlich im Blau des Spektrums nahe 
dem Violett ein ziemlich breites Absorptionsband mit etwas 
verschwommenen Rindern wahrnehmen. Eine Erscheinung, 
die sich beim Isocholesterin selbst in einer Verdiinnung von 
1: 125000 deutlich erkennen laft. (Vgl. D. Holde’s ,,Unter- 
suchungen der Kohlenwasserstofféle und Fette*, 5. Aufl.[ 1918], 
5. 691 Anm.) Die mannigfachen Schwierigkeiten, diese Fett- 
sure in vdéllig reinem Zustande zu erhalten, lassen zwar 
immerhin noch bezweifeln, ob ihr diese Reaktion auch im 
véllig reinen Zustande zukommt. Denn bei den vielfachen 
Reinigungsversuchen dieser letzten Fraktion der Wollfettsaiuren 
konnte ich feststellen, dafi sie stets von einer anderen festen, 
spréden und harzartigen Saure begleitet wird, die in 
Petrolither sehr schwer léslich ist. Sie konnte zwar durch 
wiederholtes Lésen in diesem Mittel von der darin fast un- 
léslichen fremden Saure — anscheinend quantitativ — getrennt 
werden. Nach Beseitigung des Lésungsmittels konnte aber 
jene Spektralreaktion bei dem dligen Riickstand immer wieder 
hervorgerufen werden. Freilich gibt auch die abgetrennte, in 
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Petrolather unlésliche harzartige Saéure dieselbe Reaktion mit 
aller Scharfe. Ob hier eine gegenseitige Verunreinigung oder 
ein gemeinsamer Ursprung der beiden Saéuren zugrunde liegt, 
muf} der ferneren Untersuchung vorbehalten bleiben. So viel 
haben die bisherigen Untersuchungen jedoch bereits feststellen 
kénnen, daf} mit der Trennung der beiden Séuren die ohne- 
hin schon geringe Jodzahl der rohen 6ligen Fettséure 
von 18 auf 14 gesunken war, wihrend die harzige feste Siiure 
eine Jodzahl von 30 aufwies. Dies diirfte wiederum deutlich 
dafiir sprechen, daf} selbst die geringe Jodzahl der ,,éligen 
Saiure“ von einer Beimengung einer eigentlichen Oleinséure 
nicht herrihren diirfte. 


ll. Die Isolierung der ,,éligen Saure“ 


wurde urspriinglich von Darmstaedter und mir aus dem 
nach dem oben angedeuteten Verfahren des ersteren herge- 
stellten Wollfettwachs (Lanocerin) bewerkstelligt. Im Laufe 
der Jahre habe ich die Herausschilung jener tiefschmelzbaren 
Fettsiure in nachstehender Weise modifiziert. Ist auch dieser 
Weg miihsam und weitliufig genug, so ermédglicht er doch 
die Herstellung der gesuchten Fettsiure in weit gréBeren 
Mengen, als sie im Wollwachs iiberhaupt enthalten ist, und 
macht auch dadurch eine griindlichere Untersuchung dieser 
Substanz erst méglich. 


Das Verfahren ist folgendes: 


100 Teile rohen, aber vollig siurefreien Wollfettes werden 
mit 200 Teilen 7—8°/,iger alkoholischer Kalilauge 3—4 Stun- 
den in maBigem Sieden erhalten. Hierauf wird die Seifen- 
lésung mit so viel Wasser vermischt, daf} sie nur ca. 70°/,igen 
Alkohol enthalt. Das Saponifikat wird dann einige Stunden 
an einem kiihlen Orte bei ca. 15° C. erkalten gelassen. Dabei 
scheidet sich der gréfite Teil der eigentlichen festen Wachs- 
und Fettsaéuren als Seifen neben den festen Wollfettalkoholen 
aus. Der dicke Brei wird auf eine Filterplatte geworfen, 
gut abgesaugt und mit 70°/,igem Spiritus nachgewaschen. 
Die dunkelbraune Lauge enthalt noch kleinere Mengen mehr 
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oder minder hochschmelzbare Siuren (Seifen) und Alkohole 
neben dem weichen und déligen Teil des Wollfettes. 

Die kalten Laugen werden mit einer Magnesiumsalzliésung 
versetzt. Dabei fallt ein weiterer Teil der héher schmelzen- 
den Fettsiuren als Magnesiumseifen aus, wihrend die Seifen 
jener Weichfetteile, solange der amorphe weiche Teil 
der Alkohole noch zugegen ist, in Lésung gehalten wer- 
den. Der Niederschlag wird abfiltriert, der Alkohol vom 
Filtrat beseitigt, mit Salzsiiure ausgesiuert und die abgeschie- 
dene und ausgeschmolzene Fettmasse durch wiederholtes 
Auskochen mit Wasser von den darin léslichen Fettsiuren 
(Buttersiure, Kapronsiure u. dergl.) befreit. Die in der Fett- 
masse enthaltenen Fettsiuren werden in die Natronseifen iiber- 
gefiihrt und das méglichst neutrale trockene Gemisch ent- 
weder mit der etwa 10fachen Menge entwisserten Natrum- 
sulfats verrieben, gut eingetrocknet und mit reinem Ather 
erschépfend extrahiert, oder in Wasser geliést, die Emulsion 
mit CaCl, gefallt und die abfiltrierte und gut getrocknete 
Ca-Seife mit reinem Aceton ausgezogen. In beiden Fallen 
wird die Seifenmasse so lange extrahiert, bis eine Probe des 
durch das Extraktionsgut gegangenen Lésungsmittels nach 
dem Verdunsten — mit etwas Chloroform aufgenommen und 
mit dem gleichen Volumen Acetanhydrid verdiinnt — auf 
Zusatz von 2—3 Tropfen konzentrierter Schwefelsiure keine 
Cholestolreaktion (nach Liebermann) gibt. 

Ist das Extraktionsgut vom Unverseifbaren vdllig befreit, 
so ist es in Wasser klar léslich. 

Diese nunmehr vom Unverseifbaren befreite Seife wird 
in Wasser gelést, mit Salzsiure angesiuert, die ausgeschiedene 
Fettsiure ausgeschmolzen, gut ausgewaschen und durch 
wiederholtes Befeuchten mit absolutem Alkohol auf dem 
Wasserbade getrocknet. 

Die so gewonnene Fettsiure ist schmalzartig weich und 
geschmeidig. Ihre Saéurezahl liegt um 200 herum, also unge- 
fihr wie bei einer wirklichen Oleinsiure, ihre Jodzahl betraigt 
jedoch nur ca. 18. Indes ist sie noch von fremden, teils fet- 
tigen, teils harzartigen Saéurekérpern stark verunreinigt. 
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Behufs weiterer Reinigung wird diese Fettsiure zu etwa 
10°/, in heifiem Methylalkohol gelést und an einem kiihlen 
Orte fiir einige Stunden stehen gelassen. Es scheidet sich 
dabei eine erhebliche Menge einer Fettsiiure in weifien Kri- 
stallen ab, die abfiltriert wird. Das Filtrat wird heif} mit 
méglichst wenig Wasser (bis zur Opaleszenz) versetzt, wodurch 
— beim Erkalten der Lésung — sich eine weitere kleine 
Menge Kristalle abscheidet; die aber bereits mit hellgelben 
Oltrépfchen durchsetzt ist. Hiervon abfiltriert, wird das Fil- 
trat auf dem Wasserbade vom Lésungsmittel befreit und mit 
Alkohol daselbst gut getrocknet. 

Die zuriickgebliebene Fettsiure wird nach dem Erkalten 
mit kaltem Petrolither aufgenommen, worin sie sich zunichst 
zum grofben Teil auflést, aber beim weiteren starken Ver- 
diinnen mit demselben Mittel in hellgelben Flocken zum Teil 
wieder ausfallt. Man setzt die Verdiinnung so lange fort, bis 
eine kleine Probe — abfiltriert — bei weiterer Verdiinnung 
sich nicht mehr triibt. Nach lingerem Stehen backen die 
Flocken harzartig fest zusammen und haften fest an Wan- 
dung und Boden des Glasgefifies, so dafi die Liésung haufig 
ganz klar abgegossen werden kann. 

Nach Beseitigung des Lésungsmittels wird das zuriick- 
gebliebene Ol noch einmal mit Petrolither behandelt. Man 
wiederholt diese Manipulation, bis die Fettsiure in diesem 
Mittel véllig klar und leicht léslich ist, und die Lésung auch 
beim Verdiinnen sich nicht mehr triibt. 

Die so erhaltene Fettsiure stellt dann ein hellgelbes 01 
dar, das bei ca. 20° C. zwar ziemlich lange fliissig bleibt; es 
erstarrt aber nach und nach zu einer kristallinischen, schmalz- 
artig weichen, schliipferigen und weifilichen Masse. Im Schmelz- 
réhrchen langere Zeit gelagert, schmilzt sie zwischen 15 und 
20°C. Trotz der vielfachen Reinigung bin ich bislang zu 
einer konstanten Siurezahl noch nicht gekommen. Ist die 
Jodzahl durch die Trennung von der harzigen festen Saure 
mit Petrolither auch wesentlich gesunken, so betragt sie 
immer noch 14°/,, die offenbar nur von einem gewissen Ge- 
halt an jener harzigen Saure herriihren diirfte. Diese letztere 
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Sdiure zeigte die ziemlich hohe Jodzahl 30 und eine Saure- 
zahl von 127,4. Sie ist keine eigentliche Fettsiure und scheint 
— ihrem ganzen Habitus und Verhalten nach — durch Oxy- 
dation des Cholesterins oder des Isocholesterins auf der Ober- 
fliche des Schafvlieses entstanden zu sein. 

Der obige umstindliche Weg der Isolierung der Weich- 
fettsiure 1aBt sich — nach vorliufigen, im Gange befindlichen 
Untersuchungen — einigermafien erleichtern, wenn man, an- 
statt aus dem rohen neutralen Wollfett, aus dem oben er- 
wihnten Darmstaedterschen ,Weichfett* ausgeht, nach 
dessen Verseifung die Fettsiiure isoliert und nach den oben 
erérterten Regeln reinigt. Das ,Weichfett* lat sich auch 
vom Lanocerinwachs durch Fillung des letzteren aus einer 
itherischen Lésung des Wollfettes mit Alkohol trennen, wo- 
bei das Weichfett in Lésung bleibt. Nach Beseitigung der 
Lésungsmittel erhalt man das Weichfett als bei gewéhnlicher 
Temperatur dickfliissiges Ol. Nach E. Schulze (,,Berichte“ 
1872) laBt sich dem Wollfett ein Teil mit Weingeist u. dergl. 
entziehen. Vielleicht lat sich auf diesem kiirzeren Wege 
die in Rede stehende Frage von der Natur der ,,dligen Saure“ 
am besten entscheiden. Auch dieses Verfahren ist in das 
Bereich dieser Untersuchungen gezogen worden. Die meist 
fremden freien Fettsiuren, wenn man etwa von dem sauren 
Handelswollfett ausgeht, lassen sich durch Fillung derselben 
aus dem alkoholischen Extrakt mit CaCl, u. dergl. abscheiden. 


Schlussbemerkungen. 


1. Aus den obigen Ausfiihrungen geht mit einer an Ge- 
wifheit grenzenden Wahrscheinlichkeit hervor, daf der 
saure Teil des Wollfettes eine eigentliche Oleinsaure, 
oder ungesattigte eigentliche Fettsiuren tiberhaupt 
nicht enthalten kann. 

2. Das dem sauren Teil des Wollfettes zukommende 
geringe Jodadditionsvermégen von 3,6—3,9°/o kann ebenso- 
wenig von einer eigentlichen Fettsiure herriihren, da selbst 
der am tiefsten schmelzbare Teil der Wollfett-Fettsiuren, die 
sogen. ,,lige Siiure‘, nach ihrer wiederholten Reinigung, mit 
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Chromschwefelsiure auf Oleinsiure gar nicht re- 
agiert. Es kann daher kaum einem Zweifel unterliegen, daf dic 
geringe Jodzahl von 14°/o, die die bisher isolierte ,,dlige Saéure“ 
noch zeigt, héchstwahrscheinlich von einer Oxydationssiure 
des Cholesterins oder (dem Absorptionsspektrum nach) des 
Isocholesterins, jedenfalls aber von keiner eigentlichen Fett- 
siure herriihren diirfte. 


Hamburg, im Februar 1920. 
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I. Die Kupfermethode Bangs. 


Ivar Bang hat kurz vor seinem Tode einige Abiande- 
rungen seiner bekannten Mikromethode zur Bestimmung der 
Reduktion des Blutes verdéffentlicht'). Die friihere direkte 
Titrierung des entstandenen Kuprosalzes ist von einer in- 
direkten ersetzt worden, indem nach Zugabe von Jodat 
und Schwéfelsiure ein Teil der ersteren vom Kuprosalze redu- 
ziert wird und der Rest jodometrisch (nach Zusetzen von 
Kaliumjodid) zuriicktitriert wird?). Es wird so der Einflul} 
des Luftsauerstoffes ausgeschaltet, der friiher bei der alka- 
lischen Reaktion das Kuprosalz zum Teile wieder oxydierte; 
das ziemlich umstindliche Einleiten von Kohlensiure ist also 
jetzt iiberfliissig. Zweitens wiirde aber jetzt nach Bang die 
Dauer des Kochens, wenn sie nur nicht zu kurz genommen 


') Biochem. Zeitschr. Bd. 87, S. 248 und Bd. 92, S. 344 (1918). 
Ivar Bang und R. Hatlehoel, ebenda Bd. 87, S. 264 (1918). 

*) Bang sagt nicht, daB Mc. Lean als erster die Jodsiure zu diesem 
Zwecke empfohlen hat. Vor kurzem hat Mc. Lean eine genau ausgear- 
beitete Methode zur Mikrobestimmung des Blutzuckers beschrieben, die 
auf diesem Prinzip beruht und sich in unserem Laboratorium ausgezeich- 
net bew&hrte. — Siehe Hugh Mc. Lean, The Biochemical Journal Bd. 13, 
S. 135 (1919); R. Bahlmann, Nederlandsch Tijdschrift voor Geneeskunde 
1920 (I). 

Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie, CX. 4 
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wird, ohne EinfluB sein. Das regelmafige Kochen wurde mit- 
tels Dampfdurchleitung geférdert. 

Ich habe nun diese abgeianderte Methode gepriift und bin 
zu folgenden Schliissen gekommen: 

Nur mit Innehaltung einer bestimmten Erhitzungszeit 
bekommt man brauchbare Resultate. Es sind weiter noch 
einige kleinere Abanderungen zu empfehlen. 

In der Methodik und der Herstellung der Lésungen folgte 
ich den Angaben Bangs genau nach, wie er es in der letzten 
Mitteilung vorschreibt. Das Jodat wurde der Kupfersulfat- 
lésung zugesetzt und nicht zusammen mit der Schwefelsiure 
am Ende der Erhitzung zugefiigt, weil die genaue Abmessung 
dann etwas schwierig ist. Statt Schwefelsiure setzte ich 
aber Salzsiure zu. Man bekommt dann keinen Nieder- 
schlag (wahrscheinlich Uranylsulfat), der die Titration er- 
schwert. 


Die Lésungen waren also folgende: 


I, Extraktionslisung: Kaliumchlorid (Kahlbaum oder 
a a 
Uranylacetat. ....... 41,58, 
25°/,ige Salzsture. . . . . . 0,75 ccm, 
Wasser bis auf. . . . . . .1000 ccm. 
I]. Kupfersulfat-Jodlésung: Kupfersulfat . . . . . .. . 25g, 
Kaliumjodat . . ..... . 0,860, 
20°/,ige Schwefelsiure (oder Salz- 
i 
Wasser bis auf. . . . . . 1000 ccm. 
II]. Alkali-Lésung: Kaliumkarbonat. . ... .. 75g, 
Seignettesalz. . . .... . 208, 
Wasser bis auf. . . . . . 1000ccm. 


IV. Salzsiure 15°/,. 
V. Kaliumjodidlésung 5°/,?), 
VI. N/100-Natriumthiosulfat. 


Die Bestimmung geschah dann in folgender Weise. Ein 
Papierstiickchen wurde mittels der Hartmann- und Braun- 





1) Zur Erhéhung der Haltbarkeit. 
2) Mittels Quecksilber jodfrei gehalten. 
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schen Mikrotorsionswage gewogen'), mit Zuckerlésung oder 
Blut getrinkt, wiederum gewogen und in einem weiten kurzen 
Reagenzrohr mit 6,5 ccm der Lisung I wihrend 30 Minuten 
extrahiert. Die Fliissigkeit wurde dann in einen Erlenmeyer- 
Kolben abgegossen, es wurde mit 6,5 com der Lésung I nach- 
gespiilt und samtliche 13 ccm zur Bestimmung benutzt. In 
den Blindversuchen wurden ohne Extraktion sofort 13 ccm der 
Lésung I genommen, weil es sich wiederholt zeigte, daf die 
Papierchen keine reduzierenden Stoffe enthielten. 

Zu den 13 ccm wurden dann 2 ccm der Lésung II und 
2 ccm der Lésung III zugesetzt und mittels der von Bang 
angegebenen Vorrichtung durch dieses Gemisch Dampf durch- 
geleitet. Nach bestimmter Zeit wurden dann 2 ccm Salzsiure 
hinzupipettiert, der Kolben gesenkt, das Dampfrohr abgespiilt 
wahrend noch Dampf hinauskam, und der Kolben unter dem 
Dampfrohr fortgenommen. 5 Minuten nach der Ansiuerung 
wurde in Wasser gekiihlt, 25 ccm destilliertes Wasser und 
1 com Kaliumjodidlésung zugesetzt und das entstandene Jodium 
mittels Thiosulfat und Starke’) titriert. 

Zur Erhaltung guter Resultate soll man fiir Blindversuche 
ohne Zucker immer den gleichen Wert finden. Dies gelang 
mir nun anfangs nicht. Nach langem Suchen fand ich, daf 
genau wie friiher die Erhitzungszeit die Werte beeinfluft. 
Nur wenn ich den Anfang der Dampfdurchleitung mittels 
einer Kontrolluhr markierte und eine bestimmte Zeit spiater 
ansiuerte, waren fiir dieselbe Erhitzungszeit die Werte gleich. 
Auch das Kochen des Wassers im Kochkolben sollte gleich 
stark sein. Die Werte stiegen an mit der Dauer der Er- 
hitzung, wie es Tabelle I zeigt. Als ich den Anfang des 
Kochens statt der Erhitzung markierte, waren die Werte 
wechselnd, wahrscheinlich wegen der Unméglichkeit, den An- 
fang des Kochens scharf festzustellen. 





1) Ich habe hierzu die Papierchen durchbohrt und sie an einen 
Aluminiumhaken an der Wage aufgehangt. Dies geht schneller als der 
Gebrauch der Stahlklemme. 

2) Die Starke war eine Lisung von Amylum solubile und Kalium- 
chlorid, wie Bang empfiehlt. 
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Tabelle I (Kinflu§B der Erhitzungszeit). 








Erhitzungs- | ccm Thio- | Geschwindigkeit 
zeit sulfat der 
in Minuten | 0,00563 N Durchleitung 





3,754 oo 

3,758 — 

3,294 schnell 
3,316 - 

3,383 maBig schnell 
3,426 langsam 
3,347 miGig schnell 
3,385 
3,399 
3,418 
3,442 
3,442 
3,424 ‘ 
3.430 ‘ 
3,450 
3,454 
3,457 
3,465 
3,470 
3,495 
6 3,499 


oP, Pr PPR PP Ph ww DDE KE ee OO 


a Ot 








Es folgt aus dieser Tabelle, daf} man sich eine bestimmte 
Erhitzungszeit wihlen soll. Bang selber ist hieriiber 
eigentlich nicht klar. Z. B. sagt er S. 267'): ,...die Re- 
duktionswirkung war bei Schwankungen der Kochzeit von 
2—6 Minuten ganz unverindert“, und 8. 271"): ,Man mar- 
kiert mittels einer Sanduhr den Anfang der Erhitzung... 
Wenn 4 Minuten vergangen sind, 1é8t man aus einer Pipette 
2 ccm 20°/,ige Schwefelsiure in die Fliissigkeit einlaufen . . .“. 

Ich wihlte mir dann ebenfalls eine Erhitzungszeit von 
4 Minuten und machte eine Reihe Bestimmungen zur Erhal- 
tung des Reduktionswertes von Glukose unter den gegebenen 
Bedingungen. Die Glukoseliésungen waren 0,1°/,ige. Wieder- 
holte Bestimmungen mittels Bertrands vorziiglicher Methode 


1) Ba. 87. 
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ergaben einen Gehalt der gebrauchten Glukose zu 96,5°/). 
Folgende Tabelle gibt die Resultate: 


Tabelle II (Bestimmung des Reduktionswertes von Glukose). 

















Ny Ausgangsmenge in cemn/100-Thiosulfat 
= mg Glukose fiir 1 mg Glukose 
1 0,117 2,12 
2 0,128 2,30 
3 0,069 2,20 
4 0,134 2,19 
5 0,129 2,37 
6 0,109 2,36 
7 0,077 2,27 
8 0,080 2,27 
1) 0,135 2,00 | 
10 0,068 2,29 
11 0,139 2,17 
a 12 0,099 2,15 
& Mittel 2,22 








Dieser Mittelwert ist also der Faktor zur Berechnung 
einer unbekannten Glukosemenge. Zur niheren Priifung des- 
selben wurde folgende Versuchsreihe angestellt: 


Tabelle III (nihere Priifung des Faktors 2,22). 























Ausgangs- | Mittels Faktor | ccm n/100- 

Nr. menge in 2,22 gefunden | Thiosulfat fiir ne 
mg Glukose mg Glukose | 1 mg Glukose iH 

1 0,38 0,40 2,32 
i 2 0,63 0,73 2,59 a. 
r 3 0,45 0,49 2,43 te 
. 4 0,52 0,57 2,39 
: 5 0,33 0,38 2,52 ' 
i 6 0,29 0,33 2,49 f 
: 7 0,49 0,47 2,14 ! 
5 8 0,27 0,26 2,09 
ie 9 0,47 0,47 2,23 i 
4 10 0,27 0,26 2,11 i 

e 1] 0,30 0,29 2,12 
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Der Mittelwert 2,22 cem n/100-Thiosulfat oder Jod fiir 
1 mg Glukose stimmt itiberein mit einer friiheren Angabe 
Bangs!). In einer, soviel ich weif} nicht offiziell publizierten, 
Reduktionstabelle steigt der Faktor aber umgekehrt mit der 
Glukosemenge von 2,24—3,00 an; 1918 aber*) sagt er: ,,Der 
Faktor 2,8 entspricht der Reduktion fiir 0,01 mg Glukose, 
die, wie ersichtlich, iiberall ganz konstant ist.“ 

Weiter wurde die Brauchbarkeit der Methode fiir Blut 
untersucht. Es wurde hierzu der Reduktionswert des mit 
Oxalat versetzten Blutes vor und nach Zugabe einer bestimm- 
ten Glukosemenge festgestellt. 


Tabelle IV (Prifung fiir Blut). 








Reduktionswert des Blutes Reduktionswert des Blutes 





in °/9 Glukose in °/,) Glukose 
vor Glukosezugabe: nach Glukosezugabe: 
Gefunden: Berechnet : 
, 0,69 { 2,36 2,44 
; 0,81 2,31 
0,64 1,04 1,17 
Il. | 0,67 fee 
0,59 
0,64 1,31 1,48 
Ill. i 0,67 tos 
(0,59 





Wie gesagt, ist neuerdings eine bequemere Methode von 
H. Mc. Lean beschrieben worden. Vielleicht kann das Mit- 
geteilte anderen niitzlich sein. 


il. Kaliumbichromatmethode. 


1916 ist von Bang’) ein Verfahren zur Mikrobestimmung 
des Blutfettes angegeben. Er hat aber dieses Verfahren ver- 
lassen und 1918 ein anderes mitgeteilt*). Die neue Methode 


") Biochem. Zeitschr. Bd. 49, S. 25 (1913). 

*) Biochem. Zeitschr. Bd. 87, S. 268 (1918). 

5) Methoden zur Mikrobestimmung einiger Blutbestandteile (Berg- 
manns Verlag 1916, S, 48). 

*) Biochem. Zeitschr. Bd. 91, S. 86 (1918). Die weitere Reihenfolge 








; 
é 
7 
i 
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beruht auf dem Befunde, dai ein Gemisch von Kaliumbichro- 
mat und Schwefelsiure, wie es zur Entfettung des Glasge- 
schirres benutzt wird, zu Fettbestimmungen brauchbar ist, da 
die Oxydation regelmafig verliuft. Schon sagt Bang, daf 
auch andere Stoffe wie Glukose in derselben Weise bestimmt 
werden kénnen, und daf} 0,1 mg Traubenzucker 0,143 ccm 
n/10-Chromsiure braucht. 

Im Anschluf} an die vorige Arbeit habe ich die Brauch- 
barkeit der Chromsiure fiir Glukosebestimmungen gepriift, da 
sie vielleicht die Technik vereinfachen kénnte. Ich habe mich 
dabei soviel als méglich an Bangs Vorschrift zur Fettbestim- 
mung gehalten. Sie ist aber nicht genau prizisiert. Dem 
isolierten Fette wird 1 cem n/10-Kaliumbichromat und 5 ccm 
konzentrierte Schwefelsiure zugegeben. Schligt die Farbe 
in Griin um, so soll mehr Bichromat und, falls mehr als 2 com 
desselben gebraucht sind, auch mehr Schwefelsiure zugesetzt 
werden. '/, Stunde oder linger wird die Mischung, die nicht 
erwirmt oder abgekiihlt werden soll, sich selbst iiberlassen, 
dann aus dem mit Wasser angefiillten ,Proberéhrchen* in 
ein Becherglas iibergefiihrt, mit Wasser bis zu 100—150 ccm 
angefiillt und nach Zugabe von Kaliumjodid das entstandene 
Jodium titriert. Mittels einer empirisch gefundenen Zahl 
berechnet man die Menge des Fettes. Ich habe nun diese 
Anordnung auf Glukose iibertragen, indem ich statt des Fettes 
().2—0,4 ccm 1°/,,ige Glukoselésung zusetzte. Das n/10-Thio- 
sulfat befand sich in einer Mikrobiirette mit Hebereinrichtung. 
Immer war von 0,4 ccm Zuckerlisung 2mal soviel Chrom- 
siure als von 0,2 ccm reduziert worden. Es stieg aber nach 
langerem Stehen die von derselben Glukosemenge reduzierte 
Chromsiuremenge an. So hatte 0,2 ccm Glukoselésung ver- 


braucht: 
Nach 15 Minuten 0,166 ccm n/10-Chromsiaure, 


, . 0,208 , - 
ss: a ‘ 0,225 , ‘ 
, 18 Stunden 0,262 , ‘ 


der betreffenden Mitteilungen sollte sein: Ebenda Bd. 91, S, 235; tber 
Lipamie I Bd. 90, S, 383; Il u. III Bd. 91, S. 104 u. 111; IV Bd. 91, 
S. 224; tiber Cholesterinimie Bd. 91, S. 122. 
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Auch Schiitteln des Kolbens (ich verwendete Krlenmeyer- 
Kolben von 100—150 ccm) hatte Einfluf auf die Reduktions- 
zahl. 


Es zeigte sich also die Notwendigkeit, die Reaktions- 
bedingungen genauer festzustellen, zu gleicher Zeit aber doch 
auch die Brauchbarkeit der Methode. Ich priifte also den 
Hinfluf der Reaktionsdauer, der Temperatur, des Volums 
und der Siiuremenge. Letztere drei Faktoren hingen mitein- 
ander zusammen, indem in der Bangschen Anordnung die 
Erhitzung von der Schwefelsiurezugabe geférdert wird und 
also auch vom Volum abhingt. Wenn man dann das Ge- 
fif} bei Zimmertemperatur '/, Stunde oder linger sich selbst 
iberlafit, wird der Verlauf der Temperatur des Gemisches 
schwanken je nach Form und Grébe des Gefifies und der 
Temperatur der Umgebung. 


Ich habe also die Temperatur konstant gehalten mittels 
eines Wasserbades und nachgegangen, bei welcher Temperatur 
und welchem Siéuregrad die Reduktion der Erwartung am 
besten entsprach. Ich fand dann schon bei einer Schwefel- 
siurezugabe von 2 ccm auf einem Totalvolum von 8 ccm 
nach '/, Stunde eine konstante Reduktionszahl fiir 1 mg 
Glukose. Als ich aber die Schwefelsiuremenge bis auf 4 ccm 
erhéhte, war die Reduktionszahl ein wenig héher und den 
theoretischen Verhiltnissen am niichsten. Kine weitere Er- 
héhung der Schwefelsiuremenge erhéhte die Reduktionszahl 
nicht mehr. Aus der Annahme, dafi der Zucker von der 
Chromsiure zu Kohlensiure und Wasser oxydiert wird, folgt, 
dafi 0,1 mg Zucker von 0,133 cem n/10-Chromsiure ange- 
zeigt wird und die Angabe Bangs, nach welcher 0,1 mg 
Glukose 0,143 cem n/10-Chromsiure braucht, kann kaum ge- 
nau sein‘). 


Eine Temperatur von 90° war fiir die Reaktion geniigend. 
Eine héhere Temperatur anderte die Zahlen nicht mehr, bei 
einer niedrigeren Temperatur aber waren die Zahlen niedriger. 


‘') Biochem. Zeitschr. Bd 91, S. 103 (1918). 








eee 
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Tabelle V (KinfluB der Schwefelsiuremenge). 

















ccm n/10- 
Schwefelséure | Chromsdure ‘T'emperatur 
fiir 0,1 mg 
com Glukose Grad 

2 0,107 87—93 

2 9101 87—93 

3 0,114 87—93 

4 0,124 87—93 

i) 0,118 87 —93 





Tabelle VI (EKinfluB der Temperatur). 



























ccm n/10- 
| Temperatur Chromsiure | ccm Schwefel- 
3 fiir 0,1 mg siiure 
5 Grad Glukose 
80 0,085 2 
80 0,061 2 
85 —90 0,100 2 
85—90 0,092 2 
87—93 0,124 4 
87—98 0,122 4 
&7—93 0,120 mt 
98 0,123 4 
98 0,121 4 
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Untenstehende Tabellen zeigen den Einflufi der Schwefel- 
siuremenge und der Temperatur. 


Ich fiihrte demnach die Bestimmung wie folgt aus: 
In einen 100 com-Erlenmeyer-Kolben wurde die zu unter- 
suchende Fliissigkeit mit einer bestimmten Menge n/20-Kalium- 
bichromatlisung und Wasser bis zu 6 ccm gemischt. 
wurden 4 ccm Schwefelsiure zugesetzt und der Kolben im 
Wasserbade von 90° C. wihrend genau 30 Minuten erhitzt. 
Dann wurde in Wasser abgekiihlt, 50 ccm destilliertes Wasser 
und 1 cem 5°/, ige Kaliumjodidlésung zugesetzt und 1 Minute 
spiter mittels Thiosulfat titriert. Es wurden daneben meistens 


Dann 
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zwei Blindversuche angestellt. Die Differenz der Titrations- 
zahlen gab den Reduktionswert der untersuchten Fliissigkeit. 

Die Bestimmung der Normalitiét des Thiosulfats geschah 
auf verschiedene Weise: 

[. Mittels n/20-Jodlésungen: 

A. Aus einer bekannten Siuremenge und Ubermaf Kalium- 
jodid') hergestellt. 

B. Mittels einer bekannten Menge Kaliumbichromat und 
Ubermah Jodid und Schwefelsiiure. Man gebe hier zu einem Ge- 
samtvolum von 50 ccm 2 cem konzentrierte Schwefelsiéure hinzu. 

II. Ebensogut und bequemer kann man ausgehen von 
der haltbaren n/20-Bichromatlisung. Man mischt 2 ccm der- 
selben mit 0,1—0,2 ccm konzentrierter Schwefelsiiure und 
1 ccm 5°/,igem Kaliumjodid und fillt nach 1 Minute mit 
50 ccm Wasser an. Nur in dieser Anordnung ist die Bi- 
chromatlisung fiir die Bestimmung der Normalitaét brauchbar. 
Wenn man aber 2 ccm n/20-Bichromat, 50 ccm Wasser und 
1 ccm 5°/,iges Jodid gleich am Anfange mischt, braucht man 
2 ccm Schwefelsiure, um nach 1 Minute die Jodentwicklung 
beendet zu haben. Man hat dann aber mehr Jod frei, als 
2 ccm n/20 entspricht, z. B.: 

I. Die Menge Jod in letzterer Weise entwickelt { 2,349 com Thiosulfat 
entspricht . ~t 2387 


I]. Die Menge Jod aus 2 ccm n/20-Bichromat, 2.993 


0,15 ccm Schwefelsiure, 1 com Jodid u. 50 ccm 2 309 


Wasser nach 1 Minute entspricht . . . . 


III. Die Menge Jod aus 2 ccm n/20-Jodlésung mittels { 2,318 _. . 
Saure, Jodat und Jodid hergestellt, entspricht | 2,312 _,, . 


IV. Die Menge Jod aus 2 ccm n/20-Jodlésung aus 
Bichromat, Jodid und Schwefelsiure hee 


stellt, entspricht . — : 
Im ersteren Falle ist also mehr Jod entwickelt. Es stammt 
dies zum Teile daher, daB schon in einem Gemische von 2 ccm 


Schwefelsiiure, 50 com Wasser und 1 ccm 5°/,igem Jodid ein 





‘) Man achte darauf, daB die Angabe Bangs (Methoden zur Mikro- 
bestimmung S. 46, 1916) fiir das Jodat kaum zureichend ist und nur ftir 
eine n/200-Lésung gilt. 





BE tia ec Us aah bo 2 9 % 
Fe. Pandy Saeed ha a 
ratty 7 hie Ghar me one 


a 





sili ie tia sa meh ia 
PEs Syngas winery itt het ee 


Ee ae 
Bike er 
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wenig Jod freikommt. Ich konnte diesem weder durch Kohlen- 
siureiiberleitung noch durch Auskochen des Wassers vorbeugen. 
Dazu gab Schwefelsiiure verschiedener Herkunft eine ver- 
schiedene Menge Jod. Ein Spezimen von Merck gab die 
geringste Jodentwicklung. 

Wenn man zu einem gleichen Gemisch von Schwefel- 
siure, Wasser und Jodid noch Chromsiure zusetzt, ist der 
Mehrbetrag an Jodium iiber der aus der Chromsiaure erwar- 
teten Menge hoher, als dies der Schwefelsiure entspricht. Man 
hat hier die Anordnung des Blindversuchs, allein ohne Er- 
hitzung. Aus der Differenz zwischen diesem und einem Ver- 
such mit Erhitzung berechnet man also die Reduktion der 
Reagentien in der Hitze, nicht aus der Differenz mit der 
Menge Jod, die der Normalitiit der Chromsiure entspricht. 


Die Beschaffenheit der Luft beeinflu{t die Werte erheb- 
lich. So fand ich z. B., dafi Tabakrauch die Blindwerte 
bedeutend verringert: 


Tabelle VII (KinflujB der Zusammenstellung der Laft). 











]. | Blindversuch ohne Rauch 2,292 com Thiosulfat 
\ 2,279 , ie 
II. | Rauch am Kolben vorbeigeblasen. . . 2,180 , . 
III. | Rauch in den Kolben hineingeblasen. . 1,820 , ‘ 
IV. | Mit Gummistépsel geschlossen. . . . 2,205 , r 
V. | Mit Gummistépsel geschlossen. . . . 2,252 , 


Es ist also unzweckmifiig, die Kolben mit Stépsel zu 
schlieBen. Es fallen dann immer Partikel hinein, die mit- 
reagieren. 

Gerade wegen des Kinflusses der Luftzusammenstellung 
stelle man immer neben den Bestimmungen Blindversuche an. 

Tabelle VIII gibt die Anwendung der Methode auf Lé- 
sungen von Traubenzucker, Milchzucker und Malzzucker. Es 
wurden von jedem Zucker zwei Lisungen hergestellt, deren 
Gehalt nach Doppelbestimmungen mittels Bertrands Ver- 
fahren festgestellt wurde. Die sechste Spalte zeigt die aus 
jeder Bestimmung berechnete Menge n/10-Chromsiure fiir 
0,1 mg des Zuckers: 
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Tabelle VIII (Anwendung der Methode auf Zuckerlésungen). 












































°/., Gehalt Bichromat-Methode 
Zuckers | -, 28 Gebrauchte | qoniger als Im Blind- (gem 
Bertrand ecm- mg versuch | fiir 1 mg 
Lisung Zucker | Normalitit | Zucker 
Glukose | (0,987 | 0,2 | 0,198 | 0,570 | 0,04318 0,124 
a 0,4 0,395 1,118 | 0,04818 0,122 
0,6 0,593 1,646  0,04318 — 0,120 
: (1,958 0,1 0,197 0,566 0,04271 0,128 
| 1,968 0,15 0,295 0,810  0,04271 0,117 
0,3 0,590 1,737 | 0,04818 0,127 
0,5 0,983 2,866 | 0,04318 0,126 
0,8 1572 | 4,463 , 0,04818 0,123 
Mittel 0,123 
Laktose 1,795 0,1 0,180 { 0,577 | 0,04301 | 0,138 
eee 0,2 0,360 1,127 | 0.04801 0,185 
0,4 0,720 2,173 | 0,04301 0,180 
1,797 0,6 1,079 3,338 0,04271 | 0,182 
el 08 | 1,488 4,313 | 0.04271 0,128 
Mittel 0,133 
Maltose 1,713 01 | 0,172 0,525 | 0,04271 | 0,130 
foe 0,2 | 0,343 1,079  0,04971 | 0,134 
. 2,533 04 | 1,015 | 3,227 0,04271 0,136 
eee 06 | 1,522 4,759 | 0,04271 | 0,134 














Mittel 0,134 


Die Werte fiir Laktose und Maltose entsprechen also der 
Annahme, dafi der Zucker bis zu Kohlensiure und Wasser 
oxydiert wird; die Werte fiir Traubenzucker sind etwas niedriger. 

Ich habe weiter die Brauchbarkeit der Methode zur Blut- 
reduktionsbestimmung untersucht. Zur Extraktion des Blutes 
eignet sich bei dieser Methodik die Bangsche Kaliumchlorid- 
lésung nicht. Es kommt daraus nach Zusetzung der Schwefel- 
siure eine grofe Menge Salzsiiure frei, die zum Teil von der 
Chromsidure oxydiert wird. Daf aber eine Menge Chlorionen, 
wie sie im Blute vorkommen, nicht stért, beweist folgender 
Versuch: 


Blindversuch 0,979 ccm Thicsulfat 0,0982 N, 
+ 0,2 ccm 0,6°/, KC1 1,010, “ 0,0982 N, 
+02 , 0,6°/, KC11,008 , “ 0,0982 N, 
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Folgende Lisung eignet sich zu der Methodik und der 


Extraktion: 


0,5°/, Phosphorwolframséiure (Merck), 
2 °/, Natriumsulfat pro Analysin’), 
0,2°/, Schwefelsiure. 


Mischt man 24 ccm der Liésung mit 1 cem Blut, so be- 
kommt man nach Absetzung des Eiweifiniederschlags ein 
farbloses klares Filtrat, das eine fast negative Xanthoprotein- 
reaktion gibt. Zu der Bestimmung kann man dann 4—5 ccm 


des Filtrates benutzen. 


Man kann auch mit Blut getrinkte 


Papierstiickchen mittels der Lésung extrahieren und bekommt 
dann ebenfalls ein klares Filtrat?), was mit der Bangschen 
Lésung, namentlich wenn das Blut fliissig gehalten ist, nicht 


immer der Fall ist. 


wird von Chromsiaure nicht weiter oxydiert: 


0,979 ccm Thiosulfat 0,0982 N, 
+ 5 cem 1°/,,ige Harnstofflisung 1,006 _,, 


Blindversuch wie oben 


+ 5 ccm 1°/,,ige 


0,997, i 


Oxalat wird von Chromsiure oxydiert 
und ist also zur Fliissighaltung nicht geeignet. 


Harnstoft 


0,0982 N, 
0,0982 N. 


Folgende Tabelle gibt die Resultate mit Blut erhalten 
vor und nach Zugabe von Glukose: 





Tabelle IX (Anwendung auf Blut). 





Reduktion in °/,, Glukose 











vor Glukose- | nach Glukose- | berechnet 
zugabe | zugabe 
I, Defibriniertes Pferdeblut ‘ 0,87 %) ~- — 
{ 0,92 — —- 
II. Dasselbe Blut nach 24 Std. f 1,50 %) f 2,33 2,44 
| 1,50 | 2,27 
Ill. Defibriniertes Pferdeblut f 1,69 { 2,25 2,03 
| 1,71 | 2,21 
TV. Blut aus dem Finger .. f 1,70 _ a 
| 1,49 — — 








1) Das gewoéhnliche Natriumsulfat enthielt viel reduzierende Stoffe. 
2) Man filtriere von etwaigen kleinen Blutgerinnsel ab. 
8) 2ccm Schwefelsiure gebraucht. 











54 D. G. Cohen Tervaert, Mikroreduktionsbestimmung. 


In dem vierten Versuche wurde das Blut tropfenweise in ein 
mit 15 cem der Extraktionslésung beschicktes GefaBchen aufge- 
fangen, das vorher und nachher gewogen wurde. Das Filtrat 
war vollkommen klar und farblos. Dieser Versuch wurde ange- 
stellt, weil die anderen mit altem Blute ausgefiihrten Be- 
stimmungen einen héheren Reduktionswert zeigten, als den 
Kupfermethoden entspricht. Der zweite Versuch zeigte, dal 
beim Stehen der Gehalt an reduzierenden Stoffen im Filtrat 
angestiegen war, was kaum einer Vermehrung des Glukose- 
gehaltes zuzuschreiben ist. Im frischen Blute der vdéllig nor- 
malen Versuchsperson waren die Verhiltnisse aber dieselben. 


Schliisse. 


1. Das abgeinderte Bangsche Verfahren zur Bestimmung 
des Blutzuckers ist nur bei einer bestimmten Erhitzungs- 
zeit brauchbar. 

2. Zur Bestimmung von Glukose, Laktose und Maltose wird 
eine einfache Methode (Oxydation mittels Chromsiure) 
beschrieben. 


3. Die Reduktion des Blutes ist nach diesem Verfahren 
hoher als mit den iiblichen Kupfermethoden. Zugesetzten 
Zucker findet man im Blute quantitativ zuriick. 





